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Der Einflu6 verschiedener Priparate der Chiningruppe auf die 
fermentativen Funktionen des Organismus. 


VIII. Mitteilung?: 
Die Verdauung des Edestins durch Pepsin in Gegenwart von salzsaurem Chinin, 


Von 
J. A. Smorodinzew. 


(Eingegangen am 15. Februar 1928.) 


In einer der vorigen Mitteilungen iiber diese Frage* hatten wir 
Gelegenheit zu bemerken, daB die Angaben der Literatur tiber den 
EinfluB des Chinins auf die Magenverdauung der Eiweibe wider- 
sprechend sind: Wahrend manche Forscher eine verzégernde Ein- 
wirkung des Chinins auf die Pepsinverdauung feststellen konnten, 
fanden andere eine beschleunigende, und endlich konnten noch andere 
Forscher keine Einwirkung iiberhaupt feststellen. Auf Grund unserer 
eigenen Untersuchungen tiber die Verdauung des Caseins in Gegenwart 
von verschiedenen Chininpraparaten muften wir uns der dritten 
Gruppe der Forscher anschlieBen. Bei mannigfachen Veranderungen 
der Versuchsbedingungen und bei Anwendung von kiinstlichem und 
natiirlichem Menschen- und Hundemagensaft stellten wir fest, dab 
Chinin in den Konzentrationen von 0,000009 bis zu 0,2°,, weder eine 
beschleunigende, noch eine hemmende Wirkung auf die Pepsin- 
verdauung des Caseins ausiibt. Die widersprechenden Angaben anderer 
Forscher waren wir geneigt, durch die Verschiedenheit der Versuchs- 
bedingungen und der Natur der verwendeten EiweiBe zu erklaren. 
Wir haben uns deswegen vorgenommen, die Einwirkung des Chinins 
auf die Verdauung verschiedener Eiweife unter moéglichst gleichartigen 
Bedingungen zu untersuchen. In der vorliegenden kurzen Mitteilung 
beabsichtigen wir, die Ergebnisse unserer Versuche mit der Verdauung 
des Edestins in Gegenwart von salzsaurem Chinin darzulegen. Zuerst 


! Mitteilung VII: J.A.Smorodinzew und A. N. Adowa, diese Zeitschr. 
183, 274, 1927. 
* J. A. Smorodinzew und Z.S. Lemberg, ebendaselbst 162, 266, 1925. 
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2 J. A. Smorodinzew: 


sollten wir die Brauchbarkeit der Methode von Fuld und Levison' 
fiir die Erforschung der Pepsinverdauung in Gegenwart von Chinin, 
und zwar ob keine Triibung bei der Vereinigung der Versuchsfliissig- 
keiten stattfindet, nachpriifen. Zu diesem Zwecke nahmen wir eine 
Verteilung von 2 ccm einer 0,1 %,igen Edestinl(sung in 0,1 %iger HCl 
(Aziditat 30) in absteigenden Abstufungen unter Anwendung von 
HCl derselben Konzentration vor, fiigten in jedes Réhrchen je 1 cem 
0,1 %iger HCl und je 1 cem n/20 salzsauren Chinins. Diese Mischung 
der Lésungen ohne Ferment in den angegebenen Verhiltnissen (Gesamt- 
volumen 4 ccm) ergab nirgends eine Triibung. Bei Hinzufiigung von 
10 Tropfen einer gesattigten Kochsalzlisung entstand eine Triibung 
im Réhrchen, welches 0,125 ccm der EdestinlCsung enthielt; bei einem 
Gehalt von 0,06ccem der Edestinlisung tritt keine Triibung nach 
Hinzufiigung von Kochsalz auf. In einem gleichartigen Versuch, 
wobei die Edestinlisung mit Wasser anstatt Chinin versetzt wurde, 
entstand eine Triibung bei Hinzufiigung von NaCl ebenfalls im Réhrchen 
mit 0,125ccm Edestin, mit dem Unterschied, da8 die -Triibung in 
Gegenwart von Chinin etwas starker ausgesprochen war. Ein Gemisch 
von fallenden Fermentmengen mit n/20 salzsauren Chinins und 0,1 °,iger 
HCl ohne Edestin bleibt durchsichtig vor der NaCl-Hinzufiigung wie 
auch nach derselben. 

Unter den Versuchsbedingungen ergibt die Kombination: Ferment 
+. Edestin + Chinin keinen Niederschlag, die Methode ist deshalb fiir 
die Lésung der angeschnittenen Frage brauchbar. 

Laut unseren friiheren Angaben? beeintrachtigt ein Sauretiberschub 
die Empfindlichkeit dieser Meteode. Deshalb verteilten wir in einem 
Teile der Versuche das Ferment nicht in 0,1°.iger HCl, wie es Fuld 
und Levison*® empfehlen, sondern in Wasser, und bestimmten in beiden 
Fallen die Wasserstoffionenkonzentration mittels einer Chinhydron- 
elektrode. 





Tabelle I. 
pu der in der Untersuchung benutzten Lésungen. 

1] 0H ...... | 1,16, | 4 | 2%ige Leg. von Pep- 
2 | HCl, Aziditat 30 (etwa sinum russicum, 0,1% 

DOG © 5 eo 0i'n Wie 1,66, Ms wince. #206, 
3 | 01% ige Edestinlisung 5 Dieselbe Pepsinlésung, 

in 0.1% HCl... | 1,52, 16mal verdinnt .. 2,28, 

| 6 | n/20 salzsauren Chinins | 6,04, 





1 J. A. Smorodinzew, Die Fermente des Pflanzen- und Tierreiches 
8, 102, 1922 (russisch). 

® Dersel e, Russ. physiol. Journ. 4, 103, 1921. 

* BE. Fuld und A. Levison, diese Zeitschr. 6, 473, 1907. 
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Um uns nicht zu wiederholen, bemerken wir, daB in dieser Arbeit 
1. Salzsiure von einer Aziditét 30, d. h. 30 cem n/10 HCl auf 70 com 
Wasser oder etwa 0,1 °, HCl, 2. 2% ige Lésung von Pepsinum rossicum 
in 0,1%iger Salzsiure, 3. 0,1 %ige Edestinlésung (Merck) in 0,1 %, 
HCl angewandt wurde. 

Aus Tabelle I folgt, daB bei der Lésung von Pepsin wie auch 
Edestin in 0,1°%,iger HCl das py etwas nach der sauren Seite ver- 
schoben wird. 








Tabelle II. 
pu der Verdauungsgemische. 
Nr. | ] Pu | Ne. |} Pu 

1 loom 2% igen Pepsinum 1 2 locm 2% igen Pepsinum 
rossicum I* + 2 ccm rossicum I mit Wasser 
|  Edestin-+1cem H,O —§ 0,97, 1:8 verd. + 2 ccm 

| Edestin + leem H,O 1,12, 
3 | leem Pepsinum rossi- | 4 leem 2% igen Pepsinum 
} cum If + 2 ccm | rossicum II m. Wasser 
| KEdestin+1eemH,0 | 1,73, | 1:8 verd. + 2cem 

! Edestin + leem H,O — 1,75, 
5 | 1com 2% igen Pepsinum 6 | Lecem 2% igen Pepsinum 
rossicum II m. Wasser rossicum IT mit 0,1 % 
1:8 verd. + 2ccm HCl 1:8 verdiinnt 
Edestin + leem H,O | 1,75, + 22cem_ Edestin 

+ lem H,O ... = L171, 


* Und eine andere Lésung HCL. 


Aus Tabelle IT ist leicht ersichtlich: 1. daB das Verdauungsgemisch 
in den Versuchsbedingungen nach Fuld und Levison geniigend ge- 
puffert ist, da die Verdiinnung des Ferments mit Wasser 1:8 keine 
Verschiebung des py hervorruft, und 2. daB die Verteilung des Ferments 
in fallenden Konzentrationen mit Wasser anstatt 0,1 %iger HCl von 
keinem EinfluB auf das py des Gemisches ist. 


Tabelle III. 
Die Veranderungen des px im Laufe der Verdauung eines Gemisches aus 


/ 


2cecm Edestin + leem 2%igen Pepsinum rossicum + 1 cem H,0O. 





Pu nach der Verdauung 


Pr vor der Verdauung (nach Verlauf von 30 Min. 
bei 17°) 
1,73, 1,61, 
1,75, 1,66, 


Die Wasserstoffionenkonzentration des Milieus vergréBert sich 
ein wenig im Laufe der Edestinverdauung, wie es auch bei Casein 
der Fall ist?. 


1 J. A. Smorodinzew und A. N. Adowa, Bull. chim. biol. 7, 1060, 1925. 
1 * 





4 J. A. Smorodinzew: 


Nachdem wir auf diese Weise die Bedingungen des Versuchs 
der Pepsinbestimmung nach Fuld und Levison sowie ihre Beziehungen 
zu dem aktuellen Milieu festgestellt hatten, wandten wir uns dem 
Studium der Einwirkung des salzsauren Chinins auf diesen ProzeB zu. 

Zu diesem Zwecke fiihrten wir zwei parallel laufende Versuchs- 
serien aus, die sich nur dadurch unterschieden, da$ in der einen die 
Fermentverteilung mit HCl (Aziditat 30), in der anderen einfach mit 
Wasser ausgefiihrt wurde. In der zweiten Versuchsserie stellten wir 
eine schwache Hemmung der Edestinverdauung in Gegenwart von 
Chinin fest im Vergleich mit der Kontrollreihe, wo anstatt Chinin 
Wasser hinzugefiigt war, wihrend in der ersten Serie (HCl) das Chinin 
keinen EinfluB ausiibte. 

Tabelle IV liefert typische Beispiele aus einer langen Reihe von 
Versuchen, an deren Ausfiihrung K. A. Glagolew teilnahm. 


Tabelle IV". 


Das Gemisch bestand aus je 2cem Edestin + leem 2%igen Pepsinum 
rossicum ++ 1 cem n/20 salzsauren Chinins oder 1 cem H,O. 





Das Ferment in HCl (Aziditit 30) 








verteilt (bei Verdauung in Gegenwart Das Ferment in H,O verteilt 
von Chinin) 
=] © = S 
$2 4 sig |$£ 4 es i 3a 
43.| 4) 4185 \ Be ide.) 4) 4/93) 8 
23 c & 2 E:o o§ ne | 4 &:9 »o 
SSt| -& «5 eh SE SSE & a $s | &<2 
‘ mes) Gs &e) 88 ss i=o8| &8) Se gs | 2 
=: 5 & EG 78 sea $ a ES | VE 
i $ 6/"— |Z |8* 3; S| "3/3 
Az < of 32 < = iN 
E com g ccm 
Chinin 05 % 4 2,10, 2,04, ! 8 16 4 2,08, 2,65, V/, 16 
HO... .|| 4 | 1,78 | 1,97;| Ye | 16 | 8 | 1,749/ 1,775! “Ye | 82 
ChinnO.5% 8 (209, 201, % | 8 4 (222 287, 1, 8 
ee 3 "|: 8 3 Ve 16 


Zur Bestimmung der minimalen hemmenden Konzentration ver- 
teilten wir n/20 salzsauren Chinins in fallenden Mengen mittels Wasser 
und fiigten in jedes Réhrchen je 1 com 2% igen Pepsinum rossicum 
1:8 (nach dem vierten Grenzréhrchen) und je 2ccm Edestin (Tabelle V). 

Bei Verteilung des Ferments in Wasser findet eine Hemmung nur 
bei 0,5 °,iger Konzentration des Chinins statt ; wird aber die Verdiinnung 
des Ferments mittels n/10 Salzsiure ausgefiihrt, so verliuft die Ver- 
dauung in Gegenwart von Chinin ebenso wie ohne Chinin. Obgleich 
der Saureiiberschu8B die Empfindlichkeit der Edestinmethode etwas 


1 Ein Beispiel aus einer langen Versuchsreihe. 
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Tabelle V. 
Das Ferment wurde mit Salzsaure Das Ferment wurde mit Wasser 
(Aziditét 30) verdiinnt verdinnt 
Nr. des Hemmende Nr. des Hemmende 
ersten Chininkonzentration ersten Chininkonzentration 
—— — —_ - 
sichtigen °/ oeGehalt siehtigen /9*Gehalt 
Réhrchens =! im ‘Gemisch _ Réhrchens mol. im Gemisch 
Chinin. . 1 _ 2 Meo 0,5 
Wasser .. 1 — 1 - _ 


beeintrachtigt', wird doch in diesem Falle die schidliche Wirkung 
durch den ,,neutralisierenden‘‘ EinfluB des Chinins ausgeglichen. 
Dieser Umstand weist direkt darauf hin, dab die Hemmung der Edestin- 
verdauung ausschlieBlich durch die Veranderung der Reaktion des 
Milieus hervorgerufen wird, da das py der Chininlésung stark vom 
Optimum der Edestinverdauung (1,63,*) abweicht. 


Tabelle VI. 


Verainderungen des py des Gemischs, bestehend aus 2 ccm Edestin, 1 ccm 
Ferment und 1 cem n/20 salzsauren Chinins (oder Wasser). 





Nee. mit t hinin chee! Chinia Oiierens 
1 2% iges Pepsinum rossicum I . 1,24, 0,96 + 0,28, 
a ee, ea ee eee 1,27, 0,97, + 0,29, 
: > me ; 2,09, 1,80, + 0,29, 
4 a Petia te Saha 2,01, 1,73, + 0,27, 
5 » 8:88Q . . 1,82, 1,81, + 0,01 
6 we) ee 3,17, 1,75, + 1,42, 


Die Hinzufiigung von Chinin zum Verdauungsgemisch verschiebt 
das py nach der alkalischen Seite. Bringt diese Verschiebung eine 
Abweichung von den Grenzen des Optimums der Pepsinverdauung 
des Edestins hervor, so kommt es zu einer gewissen Hemmung der 
fermentativen Hydrolyse. In weniger saurem Milieu (bei Verteilung 
des Ferments in Wasser anstatt HCl) verschiebt das Chinin das py 
etwas mehr nach der alkalischen Seite. Deshalb tritt seine hemmende 
Wirkung starker hervor. 

Bei der Pepsinverdauung des Edestins in Gegenwart von Chinin 
tritt kaum eine Veriinderung der Wasserstoffionenkonzentration auf. 
Dies berechtigt uns zu dem SchluB, daB ein Gehalt von 0.2°,, salz- 


1 J. A. Smorodinzew, Russ. physiol. Journ. 4, 107, 1921. 
* J. A.Smorodinzew und A. N.Adowa, Journ. d. Russ. chem. Ges. 
58, 892, 1926. 





as 





a 





6 J. A. Smorodinzew: 


Tabelle VII. 


Veraénderungen des px des Gemisches aus 2 ccm Edestin, 1 com Pepsin in 
Gegenwart von leccm n/20 salzsauren Chinins. 





| p p Dever der 
Nr. || vor oe noah der | foie 
| Verdauung Verdauung | Std. 
1 | 2%iges Pepsinum rossicum 1,92, 1,96 0,5 
2 Dasselbe 1:16 H,O... . 2,67 2,605 22 
3 “ 1:8 H,O : 2,06 2,13, 48 


sauren Chinins im Gemisch keine Hemmung der Edestinverdauung 
hervorruft, wie wir es bereits friiher fiir die Caseinverdauung! fest- 
gestellt haben. Infolge der Bedingungen der Léslichkeit des salzsauren 
Chinins kann bei der Bestimmung nach Gross die Konzentration des 
Chinins im Gemisch 0,2 °, nicht iibersteigen. Bei der Edestinmethode 
kann die Konzentration des Chinins bis 0,5°,, erhéht werden. Es 
erwies sich, daB bei diesem Gehalt das Chinin eine geringe hemmende 
Wirkung ausiibt, aber nur dann, wenn fiir die Beibehaltung der opti- 
malen Reaktion des Gemisches nicht gesorgt wird. Ein geniigender 
Gehalt an HCl paralysiert den hemmenden Einflu8 des Chinins, indem 
er der Verschiebung des py nach der alkalischen Seite vom Optimum 
der Pepsinverdauung des Edestins vorbeugt. Bei Anwendung von 
Casein wird eine solche pg-Verschiebung nicht beobachtet, da das 
Gemisch sauer (1,04,*) und sein Volumen im Verhaltnis zum Volumen 
des hinzuzufiigenden Chinins gréBer ist. 


Es ist leicht méglich, daB das Fehlen der hemmenden Chinin- 
wirkung in stark saurem Milieu dadurch erklirt werden kann, dab 
es nach der sauren Seite vom isoelektrischen Punkte des Eiweibes, 
vielleicht auch des Ferments von diesem oder jenem nicht adsorbiert 
wird. Vgl. die neuen interessanten Untersuchungen von A. und M. Pe- 
trunkin?. 

SchluBfolgerungen. 


1. In den Bedingungen der Bestimmung des Pepsins nach der 
Edestinmethode erweist sich das Milieu geniigend gepuffert. 

2. Die Verdiinnung der Fermentlésung mit Wasser 1: 8 wie auch 
mit 0,1°%iger HCl anstatt Wasser iibt keinen Einflu8 auf das py des 
Gemisches aus. 


1 J. A. Smorodinzew und Z. S. Lemberg, diese Zeitschr. 162, 266, 1925. 

* J. A. Smorodinzew und A. N. Adowa, Journ. d. Russ. chem. Ges. 
58, 895, 1926 (russisch). 

2 A. u. M. Petrunkin, Journ. gen. Physiol. 11, 101, 1927. 
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3. Salzsaures Chinin bei einem Gehalt von 0.2°%, im Gemisch 
beeinfluBt die Pepsinverdauung des Edestins keineswegs. 

4. Bei Erhéhung der Konzentration des salzsauren Chinins bis 
zu 0,5% wird manchmal eine gewisse Hemmung der Pepsinwirkung 
festgestellt. 

5. Dieser Hemmung der Edestinverdauung kann durch eine kleine 
Erhéhung der Aziditaét der Lésung vorgebeugt werden. 

6. Die geringe hemmende Wirkung des salzsauren Chinins auf 
die Edestinverdauung wird ausschlieBlich durch die von ihm hervor- 
gerufene Verschiebung des px nach der alkalischen Seite vom Optimum 
fir die Pepsineinwirkung auf dieses Eiweif verursacht. 

7. Bei Erhéhung der Aziditét des Milieus (pq etwa 1,7) kommt 
die hemmende Wirkung des Chinins nicht zum Vorschein. 








Beitrige zur Biochemie der Avitaminosen. 


Nr. 7. 
Uber den Einflu8 des experimentellen Skorbuts auf die Hippursiuresy nthese. 
Von 
Alexander Palladin und D. Zuwerkalow. 
(Aus dem Ukrainischen Biochemischen Institut in Charkow.) 


(Eingegangen am 15. Februar 1928.) 


Gegenwartig steht zur Untersuchung der physiologischen Rolle 
der Vitamine im tierischen Organismus fast ein einziger Weg frei 
der Weg der detaillierten Untersuchung der bei dieser oder jener Form 
von Avitaminosen auftretenden Stérungen der Stoffwechselprozesse 


Diesen Weg einschlagend, stellten viele Forscher (A. Palladin, Bickel, 
Collazo u. a.) fest, daB bei Avitaminosen (experimentellem Skorbut, Poly- 
neuritis usw.) bestimmte Stérungen im Kohlehydrat-, Stickstoff-. Fett- 
und Mineralstoffwechsel stattfinden; so verraten sich z. B. Stérungen des 
normalen Kohlehydratstoffwechsels durch Hyperglykaimie, die dann von 
Hypoglykamie gefolgt wird, durch das Verschwinden von Glykogen aus 
der Leber und den Muskeln usw. Stérungen des Stickstoffwechsels offen- 
baren sich in Kreatinurie und in erhédhtem Kreatingehalt in den Muskeln. 
Alle diese Abweichungen vom normalen Verlauf der Stoffwechselprozesse 
zeugen davon, da8 der tierische Organismus die Fahigkeit verliert, die 
Nahrungsstoffe auszunutzen. Die Tiere fressen hinreichende Mengen 
vitaminfreier Nahrung; die Nahrungsstoffe werden, wie Bickel zeigte, 
vollkommen normal resorbiert; aber ihre weitere Ausnutzung ist gestért; 
gestért ist die Verbrennung der Kohlehydrate und die Glykogenfunktion 
der Leber; gestért ist auch der EiweiBstoffwechsel in den Muskeln; das 
Tier magert ab und verliert an Gewicht. 

Man kann daher annehmen, daB bei Abwesenheit der Vitamine 
nicht bloB die Verbrennungsprozesse des Organismus, sondern auch 
seine synthetischen Prozesse gestért werden. 

Es ist jedoch zu bemerken, daB die Angaben von Abderhalden (1). 
welcher fand, da8 bei Tauben bei Polyneuritis die Fahigkeit, Ornithur- 
siure synthetisch zu bilden, normal sei, gegen diese Annahme sprechen 
Diese Annahme nochmals zu tiberpriifen, war das Ziel der vorliegenden 


Arbeit. 
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Wir wihlten als Avitaminose experimentellen Skorbut, der in 
biochemischer Hinsicht bis jetzt besser als die anderen Avitaminosen 
erforscht ist. Als Beispiel eines synthetischen Prozesses wurde die 
Synthese der Hippursiure genommen. 

Als Versuchstiere dienten ausgewachsene Meerschweinchen. Wahrend 
der ganzen Dauer der Versuche befanden sie sich einzeln in besonderen 
Kafigen aus Glas, &hnlich den von Véltz (2) beschriebenen. Das normale 
Futter der Tiere bestand aus Hafer und Riiben. Vitaminfrei wurden der 
Hafer und die Riiben durch zweistiindige Erwarmung auf 120° im Auto- 
klaven gemacht. Der Harn wurde alle 2 Tage zur Untersuchung genommen. 
Die quantitative Bestimmung der Hippurséure wurde nach der Methode 
von Snapper und Laqueur (3) durchgefiihrt, wobei die Bemerkungen von 
Griffith (4) in Betracht gezogen wurden. 

Vor der Untersuchung dariiber, wie die Avitaminose auf die 
Synthese der Hippursiure einwirkt, war es notwendig zu erfahren, 
ob bei wiederholten Injektionen den Meerschweinchen von ein und 
denselben Mengen von Benzoesiiure und Glykokoll gleiche Mengen 
von Hippursiure zur Ausscheidung kommen oder nicht, denn nur 
im ersten Falle wire es méglich, durch Vergleich der normal und bei 
Skorbut nach der Injektion gleicher Mengen von Benzoesiiure und 
Glykokoll ausgeschiedenen Menge von Hippursaure dariiber zu urteilen, 
ob der Skorbut auf die Fahigkeit des Organismus, Hippursaure syn- 
thetisch zu bilden, irgendwie von EinfluB ist. 

Es wurde deshalb zuerst die Synthese der Hippursiure bei ge- 
sunden Meerschweinchen untersucht. Ihr Harn enthalt unter normalen 
Verhaltnissen sehr wenig Hippursiéure: fiir 2 Tage von 45 bis 100 mg, 
wie dies aus allen folgenden Tabellen zu ersehen ist. Nach der sub- 
kutanen Injektion von Benzoesiiure und Glykokoll vergréBerte sich 
die Ausscheidung der Hippursiiure: es wurde aus der injizierten Benzoe- 
siure gebildete Hippursiure ausgeschieden. Die Versuche zeigten vor 
allem, daB bei den Meerschweinchen nach der Injektion von Benzoe- 
siure 60 bis 70°; der theoretisch méglichen Hippursiure ausgeschieden 
werden, wihrend bei Kaninchen dieser Prozentsatz im Mittel 60°, 
betriigt; auf diese Weise stehen die Meerschweinchen hinsichtlich der 
Fahigkeit, Hippursiure zu synthesieren, den Kaninchen nicht nach. 
Weiter wird bei Injektion von gleichen (auf 1 kg des Kérpergewichts) 
Mengen von Benzoesiure und Glykokoll verschiedener Meerschweinchen 
ungefahr die gleiche prozentuale Menge von Hippursiiure ausgeschieden. 
Auf diese Weise zeigt die Fihigkeit der Synthetisierung von Hippur- 
siure bei verschiedenen Kaninchen nur geringe individuelle Schwan- 
kungen. 

Wird aber (in Zwischenriumen von 4 bis 7 Tagen) dieselbe Menge 
von Benzoesiure und Glykokoll mehrmals einem und demselben 
Meerschweinchen injiziert, so kommt bei ihm jedesmal im allgemeinen 
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ein und dieselbe Menge von Hippursaure zur Ausscheidung (64 bis 66% 
in Tabelle I oder 68 bis 71% in Tabelle II). 


Tabelle I. 


Meerschweinchen, ¢’. 





Aus: 








Gewicht Hippur- - 
des Meere | Har séur € eschiedene 
Datum | schweinchens % | im Harn is“e de 
g ccm | mg eingespritzten 
21. X. 700 65 | 83,45 
23. X. 715 60 76,86 | 
25. X. 700 60 74,37 | 
27. X. 710 70 76,68 | Einspritzung von 0,424¢ 
Natr. benz. — 0,527¢ 
Hippursaure 
29. X 700 65 410,19 | 65 
31. X 690 80 99,34 | 
2. XI 690 70 50,11 | Kinspritzung von 0,414¢ 
Natr. benz. — 0,514¢ 
Hippursaure 
4. XI. 670 80 390,00 66 
6. XI. 690 50 83,24 
Tabelle II. 
Meerschweinchen, co’. 
Gewicht | Hippur- echiodene 
el A lel ey _Fipprenr 
} | 0 r 
g com mg | eingespritzten 
28. X. 655 38 94,17 
25. X. 640 50 82,00 
27. X. 655 40 63,24 | Einspritzung von 0,384 g 
Natr. benz. — 0,477¢ 
Hippursaure 
29. X 650 45 390,18 | 68 
31. X. 670 50 109,24 
2. XI. | 670 40 104,22 | 0,402g Natr. benz. ein- 
| | gespritzt — 0,499 ¢g 
i Hippursaure 
4. XI. | 660 60 460,52 71 
6. XI. 645 35 94,85 


Ein solches Resultat der Injektionen von Benzoesaure bei normalen 
Kaninchen erlaubte uns, zu den Versuchen mit Skorbut iiberzugehen. 
Die Versuche wurden in solcher Weise durchgefiihrt, da8 vorerst fest- 
gestellt wurde, wie bei dem jeweiligen Meerschweinchen die Synthese 
der Hippursiure bei normaler Ernahrung vor sich ging, dann wurde 
das Tier auf eine Nahrung iibergefiihrt, die frei war von Vitamin C, 
und im Verlauf des Skorbuts wurden ihm einigemal die gleichen Mengen 
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von Benzoesdure (in Form des Natronsalzes) und Glykokoll injiziert 
wie vor dem Skorbut. Der Harn wurde alle zwei Tage im Verlauf 
des ganzen Versuchs auf seinen Gehalt an Hippursdure untersucht, 
und zwar nicht nur nach der Injektion der Benzoesiiure, was die 
Méglichkeit gab, eine Vorstellung von der spontanen Ausscheidung 
der Hippursiure beim Skorbut zu erhalten. In den Tabellen IIT bis V 
sind die Protokolle von drei sich darauf beziehenden Versuchen ge- 
bracht. 


Aus diesen Versuchen ist vor allem zu ersehen, daB je 
nach dem AusmaB$ der Skorbutentwicklung der Harn der Meer- 
schweinchen immer weniger und weniger Hippursdure enthalt. Das 
gibt uns dem Anschein nach einen Hinweis darauf, daB beim Skorbut 
die Bildung der Hippursiure sich verringert. Wie erfolgt nun die 
Synthese der Hippursiure nach der Injektion von Benzoesiure? Aus 
dem in der Tabelle II] gebrachten Protokoll ist zu ersehen, daB bei 
dem betreffenden Meerschweinchen vor dem Skorbut 66°, der theo- 
retisch berechneten Hippursiuremenge ausgeschieden wurden. Am 
15. Tage des Skorbuts wurden nach der Injektion von gleich groBen 
(im Verhiltnis zum Kérpergewicht) Mengen von Benzoesiure und 
Glykokoll bloB .4°,, ausgeschieden, und am 19. Tage nur 50%. 


Tabelle III. 


Meerschweinchen, co. 





. " Aus 
ie. Harn: “ioe eschiedene 
Datum schweins menge menge tl, doe 
chens | im Harn a 
| 8 ccm mg | spritzten 
7. eee | hee 400 40 | 120,25 Kinspritzung von 0,240g¢ 
| g Natr. benz. = 0,298¢ 
si Hippursaure 
9. XI. | | 410 40 317,64 66 
11. XII. 420 40 96,00 
13. XII. 420 30 101,05 
15. X11. 415 20 — 
17. XII. 400 30 45,71 Einspritzung von 0,240g 
Natr. benz. — 0,298¢ 
Hippursaure 
19. XII. |} s 400 15 256,00 70 
21. XI. (2 390 15 64,00 
23. X11. (s 40 15 _ 0,240 g Natr. benz. ein- 
PR gespritzt 0,298 g 
Hippursaure 
25. XII. 870 25 256,00 64 
27. XIL. | 860 20 55,65 Einspritzung von 0,186g¢ 
Natr. benz. — 0,231¢ 
Hippursaiure 
29. XIL. 310 20 173,00 50 
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Tabelle IV. Meerschweinchen, o. 
Gewi . : Aus» 
pe ee eahiodens 
Datum schwein- menge menge “tL oe 
chens im Harn | a af 
mu ccm mg spritzten 
7. XE. pe 370 30 106,66 | Einspritzung von 0,222 ¢ 
| | Natr. benz. = 0,276¢ 
5} Hippursaure 
9. XI. ls | 380 80 287,44 64 
ae 380 25 96,00 
13. XI. 380 20 106,66 
15. XI. 380 20 61,48 
i. ot 380 10 80,00 | Einspritzung von 0,228g¢ 
Natr. benz. = 0,283¢ 
Hippursaure 
19. XI. 370 40 256,00 62 
21. XT. | f+ 360 20 89,09 
23. XI. (4 360 50 68,21 Einspritzung von 0,216 ¢ 
s Natr. benz. = 0,268¢ 
D Hippursaure 
25. XI. 335 20 240,00 65 
27. XI. 820 40 85,31 
29. XI. 310 25 45,71 | Einspritzung von 0,186g 
Natr. benz. — 0,231 ¢ 
Hippursaure 
1. XIL. 280 50 173,00: 55 
3. XII. 270 20 40,00 
Tabelle V. Meerschweinchen, co’. 
Gewicht Hippur- Aus. 
des Meer: Harn: saures echiodene 
Datum schweins §_menge menge wy 
chens im Harn » — 
2 com mg spritzten 
7, 2 7h 390 60 | 91,43  Einspritzung von 0,234¢ 
it: | Natr. benz. = 0,290¢ 
E Hippursaure 
9. XI. Z| 380 55 | 284,44 66 
11. XT. 370 55 60,95 
13. XII. 380 20 54,85 
15. XII. 370 30 =| «645,71 
17. XII. 370 40 | 45,71 
19. XII. | 370 25 ° 
21. XID. | J+ 365 25 47,40 
on wm AL ao ‘ 
27.XI1. |\|%}) 330 40 | 51,2 
29. XII. |) 310 30 ° Einspritzung von 0,186 g 
Natr. benz. = 0,231g 
Hippursaure 
31. XIL 300 25 142,22 39 














* Analysen nicht gemacht. 
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Im Versuch, dessen Protokoll wir in der Tabelle IV bringen, wurden 
in der Norm 64% ausgeschieden; am 15. Tage des Skorbuts wurde die 
Féhigkeit zur Hippurséuresynthese normal gefunden und 65%, der theo- 
retischen Hippurséuremenge ausgeschieden; am 21. Tage dagegen wurden 
nur 55°, ausgeschieden, d.h. die Fahigkeit, Hippurséure zu synthesieren, 
zeigte sich am 21. Tage des Skorbuts verringert. 

Im Versuch, dessen Protokoll wir in der Tabelle V bringen, wurden 
66° der theoretisch berechneten Hippurséuremenge ausgeschieden; am 
20. Tage des Skorbuts wurden dagegen bloB 39% der theoretischen Hippur- 
séure ausgeschieden. Dieses Merschweinchen zeigte, im Gegensatz zu der 
Mehrzahl anderer Versuchstiere, eine rasche und sehr groBe Herabsetzung 
der Fahigkeit zur Hippurséuresynthese. 

Diese Versuche zeigen also, daB je nach dem Ausma8 der Skorbut- 
entwicklung bei der Mehrzahl der Meerschweinchen, an denen die 
Versuche angestellt wurden, die Fahigkeit zur Synthese der Hippur- 
saure sich vermindert, denn bei Skorbut kommt in Form der Hippur- 
siure gegen sein Ende prozentual weniger Benzoesiure zur Ausscheidung 
als in der Norm. Bei einigen Tieren zeigt aber diese Fahigkeit keine 
Veranderung, vielleicht aus dem Grunde, daB der Verlauf des Skorbuts 
bei verschiedenen Tieren individuellen Schwankungen unterliegt. 
Wenn man aber in Betracht zieht, daB die spontane Ausscheidung 
der Hippursiure bei allen Tieren bei Skorbut abnimmt, und zwar 
in der Periode, wo die Futteraufnahme sich noch nicht vermindert, 
kann man also die SchluBfolgerung machen, da8 Skorbut die Fahigkeit 
zur Synthese der Hipoursiure stért, wobei diese Stérung (Herabsetzung) 
bei verschiedenen Tieren in verschiedenem AusmaB und in verschiedenen 
Momenten der Skorbutentwicklung erfolgt. 


Zusammenfassung. 


1. Die Versuche iiber die Fahigkeit des skorbutkranken Orga- 
nismus zur Hippursiuresynthese haben gezeigt, daB je nach dem 
AusmaB der Skorbutentwicklung bei der Mehrzah] der Meerschweinchen 
die Fahigkeit zur Synthese der Hippursiure sich vermindert, denn 
beim Skorbut kommt in Form der Hippursiure gegen sein Ende pro- 
zentual weniger der eingespritzten Benzoesiure zur Ausscheidung 
als in der Norm. 

2. Die spontane Ausscheidung der Hippursiiure nimmt bei allen 
Tieren bei Skorbut immer ab, und zwar in der Periode, wo die Futter- 
aufnahme sich noch nicht vermindert. 


Literatur. 


1) Abderhalden, Pfliigers Arch. 195, 460, 1922. — 2) Véltz, Handb. d. 
biochem. Arbeitsmethod. 5. — 3) Snapper und Laqueur, diese Zeitschr. 
145, 32, 1924. — 4) Griffith, Journ. of biol. Chem. 64, 401, 1925. 








Molekiile und Ionen im Plasma. 


Von 
R. Keller (Prag). 
(Eingegangen am 15. Februar 1928.) 


Infolge der groBen Fortschritte der Ionenchemie ist die Bewegung 
unzerlegter Molekiile in lebenden Organismen eine Zeitlang wenig 
beachtet worden. In letzter Zeit mehren sich die Arbeiten, die auf- 
zeigen, daB der Transport elektrisch geladener Korpuskeln in lebenden 
Geweben eine viel gréBere Rolle zu spielen scheint als der Transport 
von Ionen, wobei freilich zu beachten ist, daB die Verhiltnisse kom- 
pliziert sind und viel komplizierter liegen, als man bisher annahm. 
Es scheint aber festzustehen, daB im lebenden Protoplasma geladene 
Molekiile und kolloide Teilchen hiufiger anzutreffen sind als Ionen. 
Ja einige Autoren behaupten — sicherlich zu weitgehend —, dab 
nur undissoziierte Molekiile, keine lonen, in lebendes Protoplasma 
einzudringen vermé gen. 

Studiert' man die biologische Kataphorese an Modellen, so erhilt 
man gréBtenteils Transporte ganzer Molekiile, soweit sich diese chemisch 
nachweisen lassen, und fast gar keine elektrolytischen Vorginge, wenn 
man die Verhaltnisse der lebenden Zelle nachzuahmen versucht durch 
Anwendung relativ hoher Spannungen und minimaler Stromstarke. 
Unsere Versuche konnten nun von anderen bestatigt werden. Haller 
und Mitarbeiter? iibernahmen unsere Methode fiir die Zwecke tech- 
nischer Firbung und bestitigten alle unsere Ergebnisse, soweit sie 
sie nachpriiften. Stary® hat Salz- und Zuckerversuche quantitativ 
nachuntersucht und vertritt die Anschauung, daB es sich bei den 
Neutralsalzwanderungen im Hochspannungsfeld weniger um eine Ad- 
sorption der Salze an einer bestimmten Elektrode oder um eine Kata- 
phorese handelt sondern daB die Neutralsalze durch das kathodisch 
wandernde Wasser mitgenommen werden. Unter konformen Versuchs- 
bedingungen hat er Fiirths und Gicklhorns Versuche bestatigt. 





1 Diese Zeitschr. 168, 95, 1926; Keller, Biochemische Hochspannungs- 


versuche. Berlin, Springer, 1926. 
® Haller, Hackl und Frankfurt, Kolloid-Zeitschr. 44, 83, 1928. 


8 Stary, Zeitschr. f. physikal. Chem. 126, 173, 1927. 
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Jeder, der sich mit Permeabilitiitsversuchen befaBt, macht die 
Erfahrung, da starke Sauren und Basen gar nicht oder nur sehr schwer 
lebende plasmatische Schichten durchdringen. 


Die ersten, die diese Beobachtung machten, waren Bethe (1909) und 
O. Warburg (1910). Warburg hat in seiner Doktordissertation an mit 
Neutralrot gefarbten Seeigeleiern gezeigt, daB starke Basen-, Natron- und 
Kalilauge nicht in die Eizelle eindringen, wihrend Ammoniak sofort permeiert 
und das Neutralrot entfarbt. 1895 hat Overton gefunden, daB starke 
Elektrolyte — er sagt Neutralsalze — nicht oder nur schwer in Pflanzen- 
plasma eindringen. Gleiches wurde seither an diesen und anderen Objekten 
immer wieder nachgewiesen. In neuester Zeit hat Wertheimer! zahlireiche 
systematische Versuche iiber die Permeabilitét der Froschhaut angestellt 
und gefunden, daB dieses Objckt starke Saéuren und Basen auch nicht 
durchla8t, sehr leicht aber schwache. 

F. P. Fischer hat gelegentlich einer Diskussion darauf hingewiesen, 
daB starke Séuren und Laugen die tierische und menschliche Hornhaut 
des Auges nicht zu durchsetzen vermégen, Ammoniak aber sofort im 
Kammerwasser nachweisbar ist, und auf das gleiche Verhalten von Einzellern 
aufmerksam gemacht®. Ein amerikanischer Forscher, W. J. V.Osterhout®, 
ein ehemaliger Anhianger Jacques Loebs, der bekanntlich das EiweiB als 
dissoziiertes Natriumproteinat und Proteinchlorid auffaBte, wurde in den 
letzten Jahren nach umfassenden Untersuchungen iiber die Permeabilitat 
von Algenplasma zu einem leidenschaftlichen Gegner der Plasmaionisation. 
Er sagt, daB nur Molekiile, fast niemals Ionen die Plasmaschichten seiner 
Versuchsobjekte durchdringen, und alle Untersucher, die sich an seinen oder 
anderen Objekten mit der Frage der Ionenpermeabilitét befaBten, haben 
seine Beobachtungen bestaétigt und seine SchluGfolgerungen anerkannt ‘. 
Die europaische Literatur enthalt wohl einige sehr weit zuriickreichende 
isolierte Beobachtungen iiber die leichte Eindringungsfahigkeit von Molekiilen 
und schwachen Elektrolyten und die geringe Durchgangigkeit fiir starke 
Elektrolyte. Es fehlt aber eine zusammenfassende Darstellung dieses 
Gegenstandes. Wiewohl ich seit Jahren vor allem in dieser Zeitschrift 
den physiologischen Ionentheorien entgegengetreten bin, machte auch ich 
bis zur Jahreswende immer den vergeblichen Versuch, starke, also ionisierte, 
Séuren in lebende Zellen permeieren zu lassen, um gewisse amphotere 
Farbstoffe zu positivieren, wodurch es unter anderem mdglich wire, die 
negative Kern- und Plasmagrundmasse lebend zu farben. Die Lésung 
dieses histologischen Problems gelang meinem Mitarbeiter Gicklhorn®, 
nachdem er nach dem Vorgang von Kiister® das feindisperse, leicht diffusible 
Erythrosin mit verdiinnter Essigséure anséuerte. Er fiigte also zu dem 
Farbstoff eine schwache, undissoziierte Séure, demnach Molekiile und nicht 


1 Wertheimer, Pfliigers Arch. 200, 354, 1923; 206, 165, 1924; 208, 
669, 1925. 

? Klinische Monatsblitter fiir Augenheilkunde, Sitzungsbericht 1927. 

* Journ. of Gen. Phys. 7, 564, 1924. 

* D. J. Hitchcock, Journ. of Phys. 10, 183, 1927; ferner M.Compel, 
Ann. d. Physiol. 1, 166, 1925, der fand, daB ebenfalls starke Séuren schlechter 
in Pflanzenzellen (Ulva) eindringen als schwache. 

5 Protoplasma 2, 5, 1924. 

* Zeitschr. fiir wissensch. Mikroskopie 35, 1928. 
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Ionen, hinzu. Wir miissen den amerikanischen Autoren beipflichten, dai 
die Molekiile der schwachen, nichtdissoziierten Saéuren mit verbliiffende; 
Leichtigkeit starke Plasmaschichten durchdringen. Mit wenigen Ausnahmen 
gehen nur Molekiile, nicht aber Ionen durch lebende Plasmaschichten 

Ich lasse jetzt eine Literaturiibersicht folgen, die keinen Anspruch, 
als vollstandig zu gelten, erhebt, weil die Erfahrung des leichten Eindringens 
von Molekiilen und schwachen Elektrolyten und des Nichteindringens 
von Ionen starker Elektrolyte wohl oft gemacht wurde, aber nicht so be 
kannt ist, wie es ihrer Bedeutung fiir die Biologie zukommt. Hamburger 
beschaéftigt sich mit der Permeabilitaét der roten und farblosen Blutkérperchen 
und des lebenden Plasmas im weiteren Sinne. Hamburger ist es nicht ent- 
gangen, daB starke Elektrolyte nicht oder nur sehr schwer in die Blut- 
kérperchen eindringen'. Er schreibt: ,,.Die von Hedin erhaltenen Resultate 
berechtigen zu dem SchluB, daB ein Durchtreten der Salze der fixen Alkalien 
durch die Blutkérperchen in erheblichem MaBe nicht stattfindet. Sie 
l4Bt aber die Méglichkeit offen, daB eine Auswechslung von Kationen in 
beschrinktem und von Anionen selbst in nicht unbedeutendem MaBe 
eintreten kann‘‘. Urspriinglich hatte Hamburger die Hypothese aufgestellt, 
da8 Alkalisalze tiberhaupt nicht ins Plasma eindringen. Spéter aber hat 
er diese Aussage eingeschrénkt. Er fiihrt eine groBe Reihe von Autoren, 
Gryns, Overton an, die gleiches beobachteten. So behauptet Overton, dai 
fixe Alkalisalze, unter welchen die Salze der starken Basen zu verstehen 
sind, tiberhaupt nicht oder unmeSbar wenig in Pflanzenzellen eindringen. 
Diese scharfe Formulierung hat sich in der Folgezeit als unzutreffend 
erwiesen. Die zahlreichen einschligigen Arbeiten lieben die Regel autf- 
stellen, daB starke Séuren und Basen nicht oder nur sehr schwer in lebende 
Zellen eindringen und starke Elektrolyte schwerer als schwache, oder 
herkémmlich gesprochen: undissoziierte Molekiile dringen (wenn ihre 
TeilchengréBe klein genug ist) leichter ein als dissoziierte Molekiile oder 
sogar einzelne freie Lonen. 

Ich iibergehe die adlteren Arbeiten und wende mich der neuesten 
Literatur zu, weil sie mit den vollkommensten Methoden arbeitet. In 
einer der letzten Arbeiten wird Osterhouts Entdeckung von R. S. Lillie* 
bestatigt. Lillie konnte Seesterneier durch Séurezusatz zum Seewasser 
kiinstlich befruchten. Er beobachtete zunéchst einen quantitativen Zu- 
sammenhang mit der Negativitét der angewendeten Fettsaéure (oder mit 
ihrer Wasserstoffionenkonzentration, wie er seine Ergebnisse beschreibt). 

Gerade die starksten Saéuren aber, ‘also die mit den meisten H’-Ionen, 
vermochten nicht kiinstlich zu befruchten. In seinen weiteren Experimenten 
konnte er nachweisen, da8 die starken Séuren tiberhaupt nicht in das 
Plasma eindringen. Er bestatigt Osterhouts Ergebnisse in diesem Punkte 
und zitiert noch andere amerikanische Autoren, M. Jrwin und H. W. Smith, 
die zu gleichen Ergebnissen kamen. Er machte auch Versuche mit Essig- 
séure und Acetatpuffern, bestimmt die Konzentration der Wasserstoff- 
ionen, aber auch die der undissoziierten Essigséuremolekiile, welche Ver- 
suche das ihm ganz unerwartete Ergebnis brachten, da®8 nicht nur die 
Saéuren mit starker Wasserstoffionenkonzentration nicht befruchten, 
sondern daB gerade die Konzentration der undissoziierten Séuremolekiile 


1 Hamburger, Osmotischer Druck und Ionenlehre, 8. 221. Wiesbaden 
1902 


2 R.S. Lillie, Journ. Gen. Phys. 10, 704, 1927. 





dal; 
nde; 


men 
iten 
uch, 
gens 
yens 
be 
rger 
‘hen 
ent- 
lut- 
tate 
lien 
Sie 
a in 
laBe 
ellt, 
hat 
ren, 
dab 
hen 
zen. 
end 
aut - 
nde 
der 
ihre 


der 


ten 

In 
lie® 
ser 
Zu- 
mit 
bt). 
en, 
ten 
das 
kte 
ith, 
sig- 
off - 
er- 
die 
en, 
ile 


len 





Molekiile und Ionen im Plasma. 17 


quantitativ fiir die Befruchtung entscheidend ist. Lillie ist der Ansicht, daB 
dies die Folge der Undurchdringlichkeit der ,,Plasmagrenzschicht“ fiir 
starke Séuren und Basen ist. Fiir eine Plasma-,,Grenz‘‘-Schicht mit be- 
sonderen Permeabilitaétseigenschaften fehlt jedoch jeder experimentelle 
Beweis. Und Lillie kommen keine Zweifel an den besonderen Kraften der 
Wasserstoffionen! Wenn die undissoziierten Essigséuremolekiile erst 
einmal die Plasmagrenzschicht passiert haben, so dissoziieren sie wieder 
mitten im Plasma, meint Lillie. 

Die biologischen Untersuchungen zeigen die Schwierigkeiten, ja ge- 
legentlich die Unméglichkeit, die Ionen der starken Elektrolyte in lebende 
Gewebe permeieren zu lassen. Auch in der Physik vollzieht sich fast gleich- 
zeitig und unabhangig von der biologischen Forschung ein Wechsel der 
Anschauungen iiber die Dissoziation. Bjerrum konnte nachweisen, da 
die starken Elektrolyte nicht nur teilweise, wie man bisher glaubte, sondern 
ganz dissoziiert sind, daB aber interionische, elektrostatische Kriifte die 
Beweglichkeit der dissoziierten Molekiilteile so stark hemmen, da8 eine 
nur teilweise Dissoziation vorgetéuscht wird. Byjerrums Arbeiten finden 
ihre Vollendung durch die elektrostatische Theorie der starken Elektrolyte 
von Debye und Hiickel', die von den Physikern wohl noch diskutiert wird, 
in den uns interessierenden Punkten jedoch allgemein akzeptiert wurde. Nach 
diesen Arbeiten hat es jeden Sinn verloren, von einer Ionenkonzentration 
im allgemeinen, von Wasserstoffionenkonzentration im speziellen zu 
sprechen, welcher Entwicklung in der neuesten physiologischen Literatur 
durch die Verwendung der Bjerrumschen Nomenklatur, ,,Ionenaktivitat“ 
statt Ionenkonzentration, Rechnung getragen wird. Zusammenfassend 
sagt Bjerrum: 

, Summiert man das Besprochene, so kommt man zu dem Er- 
gebnis, daB das fiir die starken Elektrolyte Charakteristische nicht die 
Freiheit der Ionen ist.“ 


Da die Séuren zu den stérksten Elektrolyten gehéren, so ergibt sich 
aus Bjerrums Zusammenfassung, der sich éhnliche anderer Physiker wie 
Milner und Auerbach* anreihen lassen, daB das H’-Ion schon aus theoreti- 
schen Griinden beziiglich seiner Beweglichkeit zu den am stérksten ge- 
hemmten gehért. In der lebenden Zelle, deren Plasma eine Membran- 
struktur hat, eine Struktur, in der ein Elektrolyt, wenn iiberhaupt noch 
frei vorhanden, nur in amikroskopischen schmalen Porenkandlchen zwischen 
dem Plasmageriist oder der Plasmamasse zirkulieren kann, kann das H’-Ion 
erst recht nicht eine Dissoziation solcher Art wie in Lésungen im Reagenz- 
glas haben. Jahrscheinlich ist sogar im Blute, ganz zu schweigen vom 
lebenden Plasma, freies (nicht gebundenes) Wasser iiberhaupt nicht oder 
nur in sehr geringen Mengen vorhanden. Uber die Dissoziation in Mem- 
branen veréffentlichen Michaelis und seine Schiiler* eine groBe Anzahl 
umfassender und systematischer Untersuchungen. Michaelis hat durch 
Trocknen von Kollodiummembranen ein Material zustande gebracht, das 
sich in seiner Permeabilitat den Eigenschaften des Plasmas auGerordentlich 


' Physik. Zeitschr. 21, 178, 1920; 26, 93, 1925; Byerrums Ergebn. d. 
exakten Naturwissensch. 5, 144, 1926. 

* Ergebn. der exakten Naturwissenschaften. 

* Michaelis, diese Zeitschr. 158, 11, 28, 1925; 159, 370, 1925; 161, 
47, 1925; 162, 245, 258, 1925. 
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néhert. Besonders erstaunlich ist der Widerstand des getrockneten 
Kollodiums gegen den Durchtritt starker Séiuren und Basen, den Michaelis 
quantitativ festlegte. Durch seine negativ geladenen Membranen gehen 
so gut wie gar keine Anionen hindurch und nur sehr wenig Kationen. Er 
stellt sich vor — und diese Vorstellung, zuriickgehend auf Helmholtz, deckt 
sich mit der der meisten Physiker und Kolloidchemiker, z. B. Gouy, 
Freundlich, Stern, Rona u. a. —, daB eine Anionenschicht an der Wand 
festhaftet, daB diese elektrostatisch die nachsten Kationenschicht festhalt, 
und daB diese der Wand naheliegenden Ionenschichten elektrostatisch 
stark gehemmt sind. Altere, systematisch nicht so ausgedehnte Versuche 
haben P. Girard und andere ausgefiihrt'. 

Diese Literaturiibersicht zeigt, was sich mit unseren eigenen 
experimentellen Erfahrungen deckt, daf iiber die Nichtionisierung 
oder schwache Ionisierung der schwachen Elektrolyte vollstandige 
Ubereinstimmung herrscht. Was die stark ionisierten Verbindungen 
anlangt, so haben alle Untersucher schon im anorganischen Objekt 
eine mit der Konzentration wachsende interionische elektrostatische 
Hemmung der freien Beweglichkeit der Ionen festgestellt, die sich 
in der Reihenfolge steigerte, daB nimlich die reinen anorganischen 
starken Elektrolyte ihre Ionen schon erheblich in der gegenseitigen 
Bewegung hemmen, die starken Elektrolyte in Beriihrung mit an- 
organischen Gelen eine meSbare Versteifung herbeifiihren, in Ver- 
bindung mit Protein, Glutin fiir ein gewisses Quantum ihre Beweglich- 
keit schon ganz einbiiBen, in das lebende Plasma, dessen Wasser fast 
volistindig gebunden ist, aber tiberhaupt nicht eindringen. Reiche 
Literaturhinweise tiber diese entsprechende Hemmung der Ionen der 
starken Elektrolyte, insbesondere der Siuren und Basen, finden sich 
in den Arbeiten Freundlichs* und Wo. Paulis*. Freundlich und Mit- 
arbeiter finden in Eisenhydroxydgelen eine Erscheinung, die sie Thixo- 
tropie nennen und die darin besteht, daB gelatinierende Eisensole. 
die durch Bewegung fliissig erhalten werden, durch Neutralsalze (starke 
Elektrolyte) verfestigt, durch Aminosiuren verfliissigt werden. Pauli 
hat EiweiB und Gelatine durch Elektrodialyse unter Hochspannung 
weitgehend gereinigt und von Elektrolyten befreit. Der Zusatz kleiner 
Mengen von Siure oder Base war dann elektrometrisch nicht mehr 
nachzuweisen, die H’- und OH’-Ionen ,,verschwanden’. Sie wurden 
durch das System Protein—Wasser immobilisiert. Diese Immobili- 
sierung der Ionen starker Basen und Sauren ist im lebenden Plasma 
am stirksten. Schreiben wir dem lebenden Plasma eine konstante 
Struktur zu, so liegt dem Porensieb der Membran,,grenz‘‘schicht eine 


1 La perméabilité sélective Paris Domim 1926. C. R. 168, 1335, 1919; 
Bull. soc. chim. 7, 25, 1925. 

2 Freundlich, Kolloidchem. Beih. 24, 231, 1927. 

8 Wo. Pauli, Kolloid-Zeitschr. 40, 185, 1926. 
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halbfeste Wasserhaut an, die der ,,elektrokinetischen’ lonenlage 
parallel der Porenwand nur mehr eine Verschiebung parallel zu dieser 
Wand, also in der Richtung auBen — innen gestattet. In den anderen 
Richtungen ist diese Ionenlage festgehalten und kann _ héchstens 
noch oszillierende Wirmeschwingungen ausfiihren. Tatsichlich per- 
meieren die Ionen in experimentell nachweisbaren Mengen nicht, 
sondern undissoziierte Molekiile und Kolloide mit schwachen Ober- 
flachenladungen nehmen ihren Weg in regelmaBigen Bahnen. Freilich 
berechtigt das bisher vorgetragene Material durchaus nicht zu der 
Annahme, die Ionen seien fiir biologische Vorgiinge ohne Bedeutung, 
mit Recht weist M. H. Jacobs', der Osterhouts experimentelle Resultate 
bestatigte, darauf hin, daB kleine Mengen starker Elektrolyte, gelegent- 
lich auch Ionen, in lebendes Plasma eindringen miissen, wie Leitfaihig- 
keitsuntersuchungen zeigen. Ich bin auch der Meinung, daf die voll- 
stiindige Impermeabilitat fiir lonen durchaus nicht bewiesen ist. Nicht 
nur wegen der Leitfaihigkeit, die man sich nétigenfalls durch die Ionen 
des Wassers oder durch geladene Kolloide besorgt vorstellen kinnte, 
sondern wegen der mannigfaltigen Beweglichkeit und Irritabilitat des 
Plasmas. Zumindest wihrend der Reizmomente diirfte es Ionen- 
iibergiinge in das Plasma geben, und die stairksten Elektrolyte, Kali- 
und Natronsalze, kinnen dann auf normalem Wege in Pflanzen- und 
Tierzellen eindringen. Wiahrend man aber bisher meinte. in das Plasma 
dringen Ionen, nicht aber Molekiile ein, erweist sich als wahrer Sach- 
verhalt, daB Ionen ausnahmsweise, regelmaBig undissoziierte Molekile 
eindringen. 
Zusammenfassung. 

Die Physik des letzten Jahrzehnts hat tibereinstimmend ermittelt, 
daB die Beweglichkeit der starken Elektrolyte sehr gering ist. Von 
einer ,,lonenkonzentration’ starker Elektrolyte kann keine Rede 
mehr sein. Die Kapillarchemie hat erkannt, da{ in der unmittelbaren 
Nahe von Membranen und Proteinen und hydrophilen Kolloiden, die 
gewohnlich negative Eigenladungen haben, die Anionen ganz un- 
beweglich, die Kationen stark gehemmt sind. 

Die experimentellen Versuche iiber die Permeabilitat tierischer 
und pflanzlicher Plasmaschichten lassen iibereinstimmend erkennen, 
da8 starke Basen und Siuren gar nicht, starke Elektrolyte nur langsam 
und sehr wenig in das lebende Plasma eindringen. Die physiologischen 
Theorien der besonderen Wirkungen von H’~- und OH’-Ionen ver- 
lieren durch dieses iibereinstimmende Ergebnis verschiedenster Unter- 
sucher stark an Wahrscheinlichkeit. 


1 M.H.Jacobs in Cowdrys General Cytology. Chicago 1924, 8. 128. 
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Chemische Zusammensetzung 
des Blutes bei der Lipimie nach Blutung. 


Von 
Elia H. Fishberg und Arthur M. Fishberg. 


(Aus dem chemischen Laboratorium des Krankenhauses Beth Israel 
zu New York.) 


(Eingegangen am 16. Januar 1928.) 


Mit ! Abbildung im Text. 


Der hohe Grad von Lipamie bei Kaninchen, der, in ahnlicher Weise 
wie beim Menschen, nach wiederholten und reichlichen Blutungen 
auftritt, wurde zuerst von Boggs und Morris beobachtet (1). Seither 
sind zahlreiche Theorien zur Erklarung des Mechanismus dieser Lipaimie 
aufgestellt worden. Boggs und Morris machten die infolge des groBen 
Verlustes an roten, Blutkérperchen herabgesetzte Oxydation und den 
Verlust an Gewebsproteinen dafiir verantwortlich. Sakai(2) und 
Horiuchi (3) glaubten, daB die Lipaimie durch die Verminderung der 
Blutlipasen bedingt sei. Blorr (4) vertritt die Ansicht, daB iiber die 
Ursachen der Fettmobilisierung nichts Bestimmtes behauptet werden 
kénne. 

Unser Bestreben war, die Frage nach dem Mechanismus der 
Lipamie bei Blutung zu klaren, indem wir die Analogie, die zwischen 
dieser Lipamie und der bei Nephrose an Menschen beobachteten besteht, 
in Erwigung zogen. Wir haben bei Kaninchen eine Lipimie durch 
Blutung hervorgerufen und die Veranderungen des Gesamtfettgehalts 
und des Cholesterins im Blute mit denjenigen des Blutproteins und der 
roten Blutkérperchen verglichen. 

Das Blut wurde aus der Ohrvene entnommen, im Durchschnitt 
35 ccm taglich. Die Entnahme erfolgte durch einen einfachen Ein- 
schnitt in das GefaiB, worauf das Blut tropfenweise in einem Reagenzglas 
aufgefangen wurde. Die zur Gewinnung von 35 ccm Blut erforderliche 
Zeit betrug ungefahr eine halbe Stunde. Die Operation wurde tiglich 
zur selben Zeit vorgenommen. Die Tiere wurden auf einer aus Kraut. 
Hafer und Brot bestehenden Diat gehalten. An einem der Tiere wurde 
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auch der ErholungsprozeB studiert, und zwar derart, da wir zuerst 
eine Lipimie erzeugten und dann nur jeden zweiten Tag eine kleine 
Menge Blut fiir die Analyse entnahmen. 

Da uns eine verhaltnismaBig groBbe Blutmenge zur Verfiigung 
stand, wurde der Gesamtfettgehalt — nach Extraktion mit Alkohol 
und Ather im Soxhletapparat — gravimetrisch bestimmt. 10 ccm 
Blut wurden hierfiir benutzt. Reststickstoff, Blutzucker und Harnstoff 
sind nach der Methode von Folin- Wu (5) bestimmt worden. Der Eiweib- 
gehalt wurde durch Kombinierung mehrerer bereits bekannter Ver- 
fahren [Howe (6), Folin-Wu] ermittelt. Da in der Literatur genaue 
und schnelle Methoden zur Bestimmung der verschiedenen Eiweif- 
komponenten in kleineren Blutmengen (1 ccm) nicht beschrieben sind, 
soll das von uns angewandte Verfahren etwas ausfiihrlicher mitgeteilt 


werden. 
Bestimmung des Gesamteiweifgehalts. 


0,5cem Blutserum werden mit physiologischer Kochsalzlésung auf 
25 cem verdiinnt. 1 ccm dieser verdiinnten Lésung und 1 cem Veraschungs- 
lésung (100 cem konzentrierter Schwefelséure werden mit 10 ccm 10°%iger 
Kupfersulfatlésung versetzt und in 100 ccm destillierten Wassers hinein- 
gegossen) werden in ein Pyrexglas (bei 35 und 50 ccm graduiert) gebracht, 
eine Glasperle hinzugesetzt und die Reaktionslésung alsdann auf einer 
Sparflamme erhitzt, bis alles Wasser verdampft ist und sich weiBe Dampfe 
von Schwefelséureanhydrid entwickeln. Man erhitzt nun bis zur voll- 
kommenen Farblosigkeit weiter. Nach dem Erkalten verdiinnt man mit 
Wasser bis zur Marke 35 und kiihlt wieder ab. | 


Bestimmung des Albumins. 


0,5cem Blutserum werden in 16,2cem einer 22,2°%,igen Natrium- 
sulfatlésung bei 37°C hineingetropft. Es bildet sich sofort ein weiBer 
Niederschlag von Globulin. Nun wird das Gemisch fiir 1 Stunde im Thermo- 
staten bei 37° C belassen und darauf durch eine zweifache Lage von Schleicher 
und Schiill-Filtrierpapier filtriert. Ist das Filtrat nicht véllig klar, so mu 
die Filtration wiederholt werden. 1lcem dieses Filtrats wird sodann in 
derselben Weise wie oben mit der Veraschungslésung erhitzt. 


Ausfiihrung des Vergleichsversuchs. 


Als Vergleichslésung wird eine Ammoniumsulfatlésung (0,14l4g 
reinstes Ammoniumsulfat in einem Liter destillierten Wassers) verwendet. 
Zu 5cem dieser Lésung wird 1 eem Veraschungslésung hinzugefiigt und 
das Gemisch im Pyrexglas auf 35 cem verdiinnt. 

15 cem verdiinntes Nesslerreagens werden zu jedem der drei Reagenz- 
glaiser hinzugefiigt und gut umgeschiittelt. (Das Nesslerreagens wird 
folgendermaBen vorbereitet: 300cem 33°%iger Natronlauge werden auf 
900 ccm aufgefiillt. Ferner werden 150g reines KJ in 100 cem warmen 
Wassers unter Schiitteln gelést, dann 200g Jodquecksilber hinzugefiigt 
und auf etwa 1 Liter aufgefiillt, nach zweitaégigem Stehen auf 2 Liter ge- 
bracht. 750 ccm dieser Lésung werden unter Umriihren in 3500 ccm 
Natronlauge gegossen und mit 750cem ammoniakfreiem Wasser ver- 
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diinnt.) Nun werden die zwei Versuchslésungen mit der Standardlésung 
im Kolorimeter (Dubosq) verglichen. 


Es bestehen folgende Beziehungen: 


T7508 
6,25 ( — — R) == Gesamteiwei8 in Milligramm pro 100 ccm 


8, 
Blutserum. 
DOS 
6,25 (7 a — R) = Albumingehalt in Milligramm pro 100 ccm 
Blutserum. 


GesamteiweiB— Albumin = Globulin in Milligramm pro 100 ccm 
Blutserum. 


Darin bedeuten: S, den Stand der Vergleichslésung, S, den 
Stand der Versuchslésung und R den Gehalt des Blutes an Reststickstoff 
in Milligrammen pro 100 cem. 

Das Blut wurde dem Kaninchen an 6 Tagen der Woche entnommen. 
Innerhalb 8 bis 10 Tagen, wahrend die Zahl der roten Blutkérperchen 
unter zwei Millionen herabsank, entwickelte sich eine Triibung, die bei 
fortgesetzter Blutentnahme | bis 2 Tage spater das charakteristische 
milchige Aussehen zeigte. Die Tiere hatten einen sehr starken Appetit 


und die Urinabsonderung war sehr gesteigert. 





Tabelle I. 
s 4 b s s | € = 
Rg: = $ 28 2a = = ry 2 
2a 2a Se | Gs =| 3 = = 
Datum || 25 333 3 24 | He £\2\aa@| 4 & | R.B.K. 
gsio 3g; & /;0°| < e) 8 i 
1927 || com = com =| mge®/o | mge®/y | Belo | geo | Belo ) mg+°/o | mg-®/o | Million. 
1. VIL. || 33 83 | 150 30 | 6,37 | 4,09 2,28 | 1,8 161 479 4,5 
2. VI. || 35 68 140 30 = «6,50 | 4,06 | 2,44 | 1,7 152 552 3,5 
8. VI. || 25 93 115 33 | 6,15 4,10 2,05 | 2,0 181 482 | 2.5 
4 VIL || 30 | 128 120 29 (6,28 |4,16 | 2,12 | 1,96 | 149 621 1,8 
6. VI. || 29 | 152 | 122 31 6,55 4,04 2,51 | 1,6 165 581 | 2.5 
7.VI. 20 172) 124 31 5,91 3,88 | 2,031.91 157 672 | 1,9 
8. VI.) 26 | 198 | 124 80 «65,55 3,71 1,84 2,01 191 821 | 2,0 
9. VI. || 30 | 228; 115 80 =655,48 | 3,59 | 1,84) 1,95) 184 | 721) 2,0 
10. VI. 26 | 254 112 27 (3,94 2,61 1,33/1,99 254 | 1250 1,2 
11. VI. |) 25 | 279 115 30 | 3,33 | 2,01 | 1,82 | 1,52 | 297 | 2157 | 1,2 
13. VI.| 30 | 309 | 140 80 | 4,03 | 2,21 | 1,82) 1,21 382 | 2870 18 
14.VI.. 15 | 824 125 29 3,72 1,96 1,76) 1,11 309 | 3120 1,5 
15. VI.| 26 350) 123 30 380 1,84 196/094 — | 8860 1,75 
16. VI. 35 385) 122 27 323 1,54 | 1,69 0,91 320 | 4120) 14 
17. VI. || 35 | 420 | 100 29 (340 (1,71 1,69) 1,01 3854 | 3890 | 1,34 
18. VI.) 35 455 105 30 (4,03 (2,12 | 1,91/ 1,11 | 402 | 3540) 1,1 
20. VI.| 15 470); 115 42 3,33 1,69 1,64/1,0 | 408 | 3710 09 
21. VI. 20 | 490 129 44 (397/212 1,85 1,13) 403 3140 | 0,65 
Exitus 21. Juni 1927, 8 Uhr. 
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Tabelle II. 
€ ra 
. a 4 — 
6 |¢.8 ¢e < £ 5 2 A 
= 2e 3 | 3 = = 3 
Datum 28 137 RBK. 35 | 2} 2 | ae) 3 : i 
g OF os | < é é 
1927 ccm com Millionen  ge°/» alo glo mg-°/> | mg-®/o 8 
6.X. || 38 35 44 5,75 3,75 | 2,0 185 106 580 | 2050 
7.2%.) @ 70 3,8 5,2 8,68 | 1,52 24 109 670 2034 
8.X. , 35 105 3,3 4,8 3,16 | 1,64 19 121 830 2020 
#¢ 0 105 — — _ —_ — — — _— 
10.X. | 35 140 4,3 49 3,11 | 1,79 | 1,71 | 112 930 1980 
11.X. | 30 170 3,1 4,27 | 2,57 | 1,70 | 1,5 115 ©1100 1970 
12.X. || 25 195 2.9 8,78 2,23 | 1,55 1,44 | 1386 1400 1980 
13. X. || 38 233 2,0 3,5 245 | 1,05 2,3 154 1520 =1940 
14.X. 35 268 1,5 3,32 | 2.25 | 1,07 | 21 | 192 | 1850 | 1940 
15.X.| 35 303 1,18 | 2,95 | 1,69 | 1,26 | 1,34 | 224 | 2540 1920 
16. X. 0 303 —_ —_ — _— _— _— _ — 
17.X. || 30 338 159 315 1,89 | 126 14 198 2340 1920 
18.X. || 35 373 1,05 | 2,80 145 | 1,35 1,1 294 3400 | 1925 
19. X. 10 383 0,95 | 2,2 1,15 1,05 Ii, 310 4120 | 1925 
20. X. 0 383 1,2 _— _ _ — — _ 1910 
21. X. 10 393 154 3,1 19 | 1,2 1,6 3880 3750 1860 
22. X. 10 403 1,67 | 3,71 | 2,21 | 1,5 15 | 320 2809 1750 
23. X. 0 403 2,4 — — _ —_ji- _— 1640 
24. X. 10 413 28 4.27 | 2,71 | 156 1,7 | 255 2300 1530 
25. X. 0 413 3,2 — —_j—-— _ — _— 1450 
26. X. 10 423 34 4,27 | 286 | 141 2,0 | 181 1800 1460 
27. X. 0 423 3,7 _— _ _— —_\i— — 1500 
28. X. 10 433 3,95 | 4,61 | 3,05 | 1,56 1,9 158 1250 1520 





Exitus 29. Oktober 1927. 


Die Tabellen I und II zeigen die Zusammensetzung des Blutes 
an den aufeinanderfolgenden Tagen. Man ersieht daraus, daB mit 
der Verminderung der EiweiBmenge der Gehalt an Gesamtfett und 
Cholesterin steigt. Wiahrend der ersten Tage war die Abnahme des 
EiweiBgehalts verhaltnismaBig gering, ebenso die des Cholesterins und 
Gesamtfettes; als sich jedoch die EiweiBmenge in starkerem Grade 
verminderte, zeigte sich ein gewaltiges Ansteigen des Gesamtfett- 
gehaltes und eine maBige Zunahme anCholesterin. Ferner ist ersichtlich, 
daB die Zahl der roten Blutkérperchen fortwihrend abnahm, mit 
Ausnahme derjenigen Tage, an denen kein Blut entnommen wurde. 
Die Zunahme an Cholesterin und Gesamtfett steht indessen bei weitem 
nicht in einem so engen Zusammenhang mit der Verminderung der 
Zahl der roten Blutkérperchen wie mit dem Sinken des Eiweibgehalts ; 
wahrend der ersten Tage nahm die Menge der roten Blutkérperchen 
namlich sehr rasch ab, wahrend der Gehalt an Cholesterin und Gesamt- 
fett verhaltnismaBig geringe Verinderungen aufweis. Aus den an- 
gefiihrten Zahlen geht auch hervor, daB die Zunahme des Gesamt- 
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fettgehalts nicht nur absolut, sondern auch im Verhaltnis zum Anfangs- 
wert gréBer ist als die des Cholesterins, da die Menge des Gesamtfettes 
einen Wert erreichte, der vier- bis achtmal héher ist als der Anfangswert, 
wahrend beim Cholesterin nur eine Verdoppelung des urspriinglichen 
Wertes erfolgte. Die gleiche Erscheinung ist auch bei Diabetes und 
Nephrose am Menschen zu beobachten. 

Bei einem Kaninchen (Nr. 8), das von Anfang an einen sehr 
niedrigen EiweiBgehalt des Blutes aufwies (4,1 g pro 100 ccm), obwohl 
die Zahl der roten Blutkérperchen eine normale war, zeigte das Serum 
schon am vierten Tage eine Triibung, nach 5 Tagen besaB es bereits 
ein milchiges Aussehen. 














Tabelle 111. 
wy ~ Anfangswerte ; oe | Werte am Tage des niedrigsten Eiweifigehalts 
2 eS ro s 
£)/63/6/4 7 % es 5 Fi é 5 
5 2 2 2 | AIG E | 2 32 | 2 | 2 | 4G : 2 

bag 0 | § et) Seger 5 | 6 
Nr.| g*%/o | @*°lo | 8*%o | mg-/o | mge*/o g%/o | Blo | Be%lo mge®/o | mge®/o 

| | | } 

4 | 6,37 | 4,09| 2.28118 479 | 161 | 3,23 1,54 1,69 0,91 3890) 354 
5 5,91 | 3,96 | 1,95 | 2,08| 639 | 111 | 3,56 228 128/118 3450 380 
7 | 5,30 | 8,67 | 1,63 2.25) 390 | 109 3,10 209 1,01/ 21 8200 309 
8/41 | 2,75/1,35/21 | 870 | 180 , 2,32 | 1,27 1,05/ 1,2 2400 301 
6 | 5,751 3,75'2.0 185! 580 | 106 1/22 115 1,05 11 | 4120 310 


Tabelle III zeigt die Anfangswerte des Serumproteingehalts, des 
Cholesterins und des Gesamtfettes, sowie die Werte am Tage des 
niedrigsten EiweiSgehalts. Bei naherer Betrachtung der angefiihrten 
Zahlen bemerkt man eine Verschiebung des Albumin : Globulin-Ver- 
hiltnisse zugunsten des letzteren (in einem Falle erfolgte sogar eine 
Umkehrung) an Tagen héchsten Fettgehalts. Da eine Albuminurie 
nicht festgestellt werden konnte, so kann die Ursache offenbar nicht 
darin gelegen sein, daB die Albuminmolekiile infolge ihrer geringeren 
Dimensionen von den Nieren schneller abgesondert werden als die 
Globulinmolekiile. Wir miissen daher den SchluB ziehen, daB die 
oben erwihnte Erscheinung durch die raschere Regeneration des 
Globulins hervorgerufen wird, wie von Kerr, Horowitz und Whipple 
gezeigt werden konnte (7). Die Abnahme des_ kolloidosmotischen 
Druckes ist infolgedessen starker, als aus den Bestimmungen des Total- 
eiweiBgehalts geschlossen werden kann, weil eine gegebene Albumin- 
konzentration einen gréBeren kolloidosmotischen Druck ausiibt als 
die gleiche Globulinkonzentration. Tatsachlich ist durch direkte 
Messung gezeigt worden. daB der kolloidosmotische Druck pro Gramm- 
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prozent SerumeiweiB dem Albumin: Globulin-Verhaltnis _pro- 
portional ist. 


Die Vermehrung des Serumfettes und der Lipoide steht offen- 
sichtlich in einer engeren Beziehung zur Abnahme des SerumeiweiBes 
als zur Verminderung der Zahl der roten Blutkérperchen. Es scheint 
vieles dafiir zu sprechen, daB der herabgesetzte EiweiBgehalt des Serums 
in einem sehr innigen kausalen Zusammenhang mit der Lipamie nach 
Blutung steht. Durch gewisse Analogien aus der Pathologie des Menschen 
erfihrt diese Ansicht eine Stiitze. So hat hochgradige Animie, die bei 
perniziéser Anaimie wihrend langerer Zeit besteht, keine Lipimie 
zur Folge, obwohl die Patienten fetthaltige Nahrung aufnehmen; 
es ist fiir diesen Zustand besonders charakteristisch, dab die Fett- 
depots wohlgefiillt sind. Bei dieser Krankheit ist der Serumeiweib- 
gehalt nur wenig oder gar nicht vermindert. Andererseits sind Nephrose 
und der nephrotische Typus von Glomerulonephritis Krankheiten, bei 
denen der groBe Verlust an Serumproteinen im Urin zu einer Ver- 
minderung des SerumeiweiBes fiihrt [pstein (8)], obwohl Animie 
nicht notwendigerweise einzutreten braucht. Als Begleiterscheinung 
dieser Abnahme des Serumproteingehalts bei Nephrose und beim 
nephrotischen Typus von Glomerulonephritis entwickelt sich eine 
Lipimie, die einen sehr hohen Grad erreichen kann. Die bei Nephrose 
entstehende Lipimie ahnelt in chemischer Hinsicht derjenigen nach 
Blutung, sie wird verursacht durch die Zunahme an, Fettsiuren, 
Cholesterin und Lecithin, wobei die Fettsiuren den griéBten absoluten 
und auch relativen Anstieg aufweisen. Hiller, Linder, Lundsgaard 
und van Slyke (9) haben dargetan, daB die Lipimie bei Nephrose nicht 
durch die Unfihigkeit, Fette zu verbrennen, hervorgerufen wird. 


Da der verminderte EiweiSgehalt des Serums in engem Zusammen- 
hang mit dem Anstieg des Gesamtfettgehaltes bei der Lipimie nach 
Blutung zu stehen scheint [Fishberg und Fishberg (10)}, wie es auch 
bei der Lipoidnephrose beim Menschen der Fall ist, und da beide Er- 
scheinungen durch die Abnahme des Serumproteins verursacht werden — 
in einem Falle durch Blutverlust, im anderen durch Albuminurie —, 
so kann wohl die als Begleiterscheinung auftretende Lipimie als ein 
Kompensationsmechanismus angesehen werden, indem der Organismus 
Fettsaure, Cholesterin und Lecithin mobilisiert in dem Bestreben, die 
durch den Verlust an Serumeiweif hervorgerufene Erniedrigung des 
kolloidosmotischen Druckes wieder auszugleichen. 


Die Fettdepots des Versuchstieres werden in Anspruch genommen 
und fast vollkommen erschépft, denn eine makroskopische Untersuchung 
post mortem ergab nicht einmal Spuren von Fett, selbst nicht in der 
Umgebung der Nieren und des Herzens. Das Tier ist zu einem Skelett 











26 E. H. Fishberg u. A. M. Fishberg: 


abgemagert. Eine bemerkenswerte Erscheinung, wie aus den angefiihrten 
Zahlen hervorgeht, ist, daB die Tiere fast iiberhaupt nicht an Gewicht 
einbiiBten (Tier Nr. 8 nahm von 2040 g nur bis auf 1870 g ab), und zwar 
nach 15tagiger Blutentnahme und Verlust von 425 ccm Blut). Dieser 
Umstand mag seinen Grund in der Wasserretention haben, die jedoch 
nicht einen derartigen Grad erreichte, daB Anzeichen eines sichtbaren 
Odems auftraten. Tatsichlich hat das Tier Nr. 8, dem Gelegenheit 
geboten wurde, sich zu erholen, an Gewicht verloren, sobald die Er- 
holungsperiode begann. 


21 


+ 

J 

+ ~~ yen: —~> 
| | 


= oe | 


7 
«a7 





Abb. 1. 


Aus der graphischen Darstellung (s. Abb. 1) ist zu ersehen, dal 
wihrend der Erholungsperiode die Menge der EiweiBstoffe sehr schnell 
zunahm, wahrend das Cholesterin und das Gesamtfett etwas zuriick- 
blieben; beide erreichten aber schlieBlich fast ihre Anfangswerte. 
Sobald der Anstieg des SerumeiweiBes erfolgte, begann das Tier an 
Gewicht zu verlieren, was wahrscheinlich durch den Verlust der zuriick- 
gehaltenen Odemfliissigkeit bedingt war. 


Zusammenfassung. 


Bei Kaninchen, denen taglich durchschnittlich 35 cem Blut ent- 
zogen wurden, entwickelte sich eine Lipimie. Der Anstieg der Fette 
und des Cholesterins im Blute ist die Folge des Verlustes an Serum- 
eiweiB, insbesondere Albumins. Die Abnahme des Serumproteins 
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ruft eine Kompensationsmobilisierung der Kérperfette hervor in dem 
Bestreben, den kolloidosmotischen Druck auf seinem gewdéhnlichen 
Niveau zu erhalten. 
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Untersuchungen iiber Funktion der Zellen des reticulo-endo- 
thelialen Apparats. Ein Beitrag zum Permeabilititsproblem. 


Von 
N. Okuneff. 


(Aus dem Institut fiir experimentelle Zoologie an der Akademie der Wissen- 
schaften, Leningrad.) 


(Eingegangen am 11. Februar 1928.) 
Mit 5 Abbildungen im Text. 


Bekanntlich besteht zwischen der Phagocytose durch die Zellen 
des Reticulo-Endothels und der Phagocytose durch die Einzelligen eine 
weitgehende Ahnlichkeit in der Morphologie. 


Schulemann' hat als erster die Annahme ausgesprochen, daB fiir diese 
beiden Arten der Phagocytose avch éhnliche physikalisch-chemische Er- 
scheinungen verantwortlich sein kénnen. Bekanntlich werden die Er- 
scheinungen der Phagocytose der Einzelligen auf die Erscheinungen der 
értlichen Oberfléchenspannungserniedrigung zuriickgefiihrt (Rhumbler®, 
Jennings* u.a.). Nach Schulemann kénnte es sich auch im Falle der Phago- 
cytose durch die R.-E.-Zellen um 4&hnliche értliche Anderungen der Ober- 
flachenspannung handeln. Dieser schon 1917 ausgesprochene Gedanke 
blieb aber bis heute ohne experimentelle Bearbeitung. Der Grund dazu 
mag in der Schwierigkeit liegen, die Grenzflachenspannung an anderen 
Grenzflachen als Wasser— Luft zu bestimmen, was aber fiir die endgiiltige 
Entscheidung der gestellten Frage, wie es Schulemann selbst bekennt, 
unbedingt nétig ist. Nun erlaubt die vor kurzem von Rehbinder* vor- 
geschlagene Methodik der Grenzflachenspannungsbestimmung Messungen 
auch an der Grenzschicht zweier unmischbaren Fliissigkeiten einfach und 
zugleich sehr exakt auszufiihren. 


Im Zusammenhang damit schien es mir lohnenswert, mit Hilfe 
der Rehbinderschen Methodik nachzupriifen, inwiefern verschiedene 
Suspensionen bzw. kolloide Lésungen, deren suspendierte Teilchen von 


1 Schulemann, diese Zeitschr. 80, 1, 1917. 

2? Rhumbler, Handb. d. biol. Arbeitsmethod., Abt. V, 8 A, 1923. 

* Jennings, Journ. of appl. mikr. a labor. meth., N. J., 5, 1599, 1922. 
* Rehbinder, diese Zeitschr. 187, 19, 1927. 
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R.-E.-Zellen gierig aufgenommen werden, imstande sind, die Grenz- 
flachenspannung an der Grenzschicht Wasser— Lipoid bzw. Lipoidléser 
zu beeinflussen. Denn solche Grenzflachenspannungsmessungen, die 
den biologischen Verhaltnissen entschieden naher stehen als die tiblichen 
Messungen der Spannung: Wasser gegen Luft (vgl. Héber', Schulemann, 
1. c., Okuneff?, Krizenecky*) kénnen faktisches Material zur Beantwortung 
der oben aufgestellten Frage liefern. 


Methodik. 


lem Zum Versuch dienten folgende Substanzen: 1. kolloidaler Farbstoff 

, Carmin (in Form von Lithium-Carmin nach Méllendorff), 2. kolloidale 
Metalle, und zwar Collargol und Ferrum oxydatum dialysatum ; 3. Cholesterin- 
(Merck)-Aufschwemmungen in Wasser; 4. Tusche- und Zinnobersuspen- 
sionen in Wasser und 5. Suspensionen von Bact. subtilis und von Hammel- 
, erythrocyten in physiologischer NaCl-Lésung. Man kann leicht sehen, 
—an- daB gerade diejenigen Substanzen gewaéhlt wurden, von denen gut bekannt 
ist, daB sie von den Zellen des R.-E.-Apparats sehr gut gespeichert werden. 
Es wurde nachgepriift, ob und inwiefern alle aufgezéhiten Substanzen im- 
stande sind, die Grenzflachenspannung an den Grenzflachen Wasser — Lipoid 
(es wurde Oleum olivarum, pharmazeutisches Praéparat, gebraucht) und 
Wasser — Lipoidléser (Benzol, Kahlbaum) zu beeinflussen. Uber die Technik 
der Ausfiihrung der Versuche siehe diese Zeitschr. 187, 37, 1927. 


ndo- 


ellen 


eine 
Eigene Untersuchungen. 
liese A. Versuche mit Carminlésungen. 
_ Die Resultate zahlreicher Messungen der Grenzflachenspannung an 


ion den Grenzflachen: Carminlésung—benzol bzw. Olivenél sind in Tabelle I 
dargestellt. Daselbst sind auch Angaben betreffs der Grenzflachenaktivitat 
des Farbstoffs Trypanblau angefiihrt, woriiber vor kurzem am anderen 


Orte* ausfiihrlicher berichtet wurde. 

silinn Die Ziffern der Tabelle I sowie die Kurven der Abb. 1 zeigen, da8 
som Carmin in Form von Lithiumcarminlésung eine deutliche kapillaraktive 
nome Substanz darstellt: unter seinem Einflu8 erniedrigt sich die Grenzflachen- 


rige spannung von 32,6 bzw. 21,8 absoluten Einheiten auf 8,6 bzw. 5,1, wird 
also absolut viermal so klein. Im Vergleich zu Trypanblau wirkt also 
Lithiumcarmin fast zweimal so stark, da — wie es die Zahlen der Tabelle I 
zen zeigen — Trypanblau ungefaéhr zweimal schwachere Grenzflachenspannungs- 
erniedrigung verursacht. Der Unterschied zwischen den beiden Farbstoffen 





a tritt deutlich vor Augen, auch in dem Falle, wenn man aus den erhaltenen 
Zahlen und entsprechenden Kurven den Ausdruck der _ ,,Oberflachen- 
Ife do A 
| bzw. Grenzflichenaktivitét’’ nach Rehbinder® | - G=- = ‘| 
ne de Ac 
on 
1 Hoéber, Physikal. Chem. d. Zelle u. Gewebe, 5. Aufl., 1924, 5. 507. 
2 Okuneff, diese Zeitschr. 187, 37, 1927. 
* Krizenecky und Dubska, Protoplasma 2, 460, 1927. 
9 ‘ Okuneff, diese Zeitschr. 187, 37, 1927. 


5 Rehbinder, Zeitschr. f. physik. Chem. 111, 447, 1924. 
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Tabelle I. 
Mittelwert fiir die Grensfichen> 
Grenzflache spannung in absoluten Einheiten 
ie a EOE, phic Carmin Trypanblau 
Reines Wasser—Benzol .......... 32,6 32.6 
0,010 % ige Farblésung—Benzol . . . . ‘ 31,7 32,6 
0,025 , ‘a — » EP oe ; 28,7 32,2 
0,050 , % —- , Sg ery ae 25,7 31,6 
0,100 , ‘ — , ee 21,3 29,2 
0,250 , a — , 13,6 23,7 
O00» ese » 11,1 19,5 
1,000 , “ — , ce : 8.6 18,3 
Reines Wasser—Olivenél .... . yngre 21,8 21,8 
0,05 % ige Farblésung—Benzol. ...... 19,6 19,3 
010 =, ‘ TL fee tad’ aiay feat 17,4 17,3 
GaP. « “ i a : 9,1 15,1 
6,50 , a oe ee et ee é 5.9 14,1 
1,00 , ms Ee hig eee 5,1 13.8 
JO 
20 
10 a ~ 
en. Xx . 
oy ee 7 as 7) 
Abo. 1. 


o—c+Kurven fiir die Grenzflichen: Carminlésung — Benzol (1) und Carminlésung — Olivendl (II). 
Auf der Abszisse sind die Konzentrationen der Carminlésung in Prozenten, auf der Ordinate Grenz» 
flachenspannungen in erg/qcm abgelegt. 


berechnet. Nur muS man statt der molaren die einfache prozentige Kon- 
zentration nehmen, genau so, wie es fiir Trypanblau am anderen Orte! 
getan wurde (ebendaselbst siehe Angaben betreffs der ,,Grenzflachen- 
aktivitat‘‘ des Farbstoffs Trypanblau). Die Ziffern der Tabelle II, sowie 
die Kurven der Abb. 2 zeigen, da8 bereits bei den Konzentrationen von 
0,20 bis 0,25°% die Grenzschicht fast vollstandig gesaéttigt ist, welche Er- 
scheinung fiir Trypanblau nur bei mehr als doppelt so groBen Konzen- 
trationen (0,55 bis 0,60%, s. 1. ¢.) beobachtet wurde. 

Die Ziffern der TabellenI und II zeigen ferner, da®B die Kapillar- 
aktivitét des Lithiumcarmins deutlicher an der Grenzflache Wasser — Benzol 
als an der Grenzfliche Wasser—Olivenél ausgesprochen ist. Diese Er- 
scheinung, die auch fiir Trypanblau zutrifft (s. 1. c.), hat wahrscheinlich 


1 Okuneff, diese Zeitschr. 187, 37, 1927. 
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Tabelle II. 
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? de GréBe, we proportional der 
Konsens im S0801-Einheit d. Grenaflachenspannung Pe anand Ses Farbstoffs 
tration Jo in 0) 0 ist 
Wasser + Carmin Wasser+ Carmin Wasser + Carmin Wasser + Carmin 
%, —Benzol —Olivendl —Benzol —Olivendél 
0,025 50 80 1,25 0,75 
0,050 130 40 6,50 2,00 
0,100 175 90 17,50 9,00 
0,150 145 123 21,75 17,50 
0,200 115 100 23,00 20,00 
0,250 90 72 22,50 19,75 
0,300 75 65 22.50 19,50 
0,350 65 55 22.75 19,25 
0,400 55 48 22,00 19,20 
0,450 50 43 22.50 19,35 
0,500 45 — 22,50 ~~ 
25 
a 
IO O—=0 
20} 
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Abb. 2. 
C. @—e+Kurven fiir die Grenzflichen: Carminlésung—Benzol (a) und Carminlésung—Olivendl 
(>). Auf der Abszisse sind die Konzentrationen der Carminlésung in Prozent abgelegt, auf der 
Ordinate die GréBen © . G (s. Tabelle 2). 











ihre physikalisch-chemischen Griinde, iiber welche ich am anderen Orte 
die Gelegenheit hatte, zu sprechen (1. c., 8S. 47). Endlich zeigen die Kurven 
der Abb. 1, da8B bereits bei sehr schwachen Konzentrationen (etwa 1 : 2000 
bis 1: 4000) von Carmin seine grenzflachenspannungserniedrigende Eigen- 
schaft zum Vorschein kommt. Der Farbstoff ist also sehr stark kapillar- 
aktiv. Bekanntlich wird Carmin einerseits gut von den Einzelligen phago- 
cytiert, andererseits vortrefflich von den R.-E.-Zellen gespeichert (vgl. 
Schulemann, |. c., Kiyono*). In beiden Fallen bleibt fiir uns der Mechanismus 
des Eindringens des kolloidal gelésten bzw. suspendierten Carmins ins 
lebende Protoplasma bisweilen véllig dunkel. Aus der Kapillaraktivitaét 
dieses Farbstoffs an den Grenzflachen Wasser — Benzo] und Wasser — Olivendél 
kénnen wir schlieBen, da er die Féhigkeit hat, an diesen Grenzflaéchen sich 


1 Kiyono, Die vitale Carminspeicherung. Jena, Fischer, 1914. 
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anzuhéufen, d. h. adsorbiert zu werden (Gibbs). Eben mit dieser Fahigkeit 
kénnte man vielleicht das erste Moment des Eindringens der Farbstoff- 
partikelchen ins Protoplasma in Zusammenhang bringen, némlich das 
Anhaften der Farbstoffpartikelchen an der lipoidreichen Zelloberflache 
bzw. Oberflache der Zellorganoide (z. B. des Golgi-Apparats, ausfiihrlicher 
8s. unten). 


B. Versuche mit den Lésungen von kolloidalen Metallen. 


Die Resultate der Messungen der Grenzflachenspannung an den Grenz- 
flachen: kolloide Metallésung—Benzol bzw. Olivenél sind in Tabelle III 
zusammenfassend dargestellt. Die Ziffern dieser Tabelle zeigen, daB auch 
kolloidale Metalle imstande sind, die Grenzflachenspannung an den unter- 
suchten Grenzfléchen zu erniedrigen. Aber ihre Kapillaraktivitaét ist im 
Vergleich zu den oben erwahnten kolloidalen Farbstoffen eine recht geringe. 
Collargol scheint tibrigens etwas aktiver zu sein als Ferrum oxydatum dial. 
Da aber die Handelspraparate von Collargol wahrscheinlich verschiedene 
» Schutzkolloide“* enthalten, kénnen endgiiltige SchluBfolgerungen bei 
so schwach ausgedriickter Kapillaraktivitét nur mit groBer Vorsicht ge- 
macht werden. rigens ist es interessant, da8 die Erscheinungen der 
Erniedrigung der Grenzflachenspannung an der Grenzflaéche Wasser — Benzol 
deutlicher ausgesprochen sind als an der Grenzfliche Wasser— Olivendl. 
In dieser Beziehung verhalten sich also die kolloidalen Metalle ebenso wie 
die kolloidalen Farbstoffe. SchlieBlich sei bemerkt, daB trotz der schwachen 
Wirkung der beiden genannten Substanzen auf die Grenzflachenspannung 
doch eine ganz deutliche Abhangigkeit des Spannungserniedrigungsgrades 
von der Konzentration der Substanz zu merken ist. Kolloidale Metalle 
werden bekanntlich sehr schén von den R.-E.-Zellen aufgenommen 
(vgl. Schulemann, |. c., Migai und Petroff' u. a.). Vielleicht spielt dabei 
ihre doch vorhandene Fahigkeit, die Grenzflachenspannung an den Grenz- 
flachen Wasser — Lipoid bzw. Lipoidléser zu erniedrigen, sich also an diesen 
Grenzflichen anzuhéufen, eine Rolle. (Uber die Konzentration von Metall- 
teilchen an der Grenzschicht zweier fliissiger Phasen vgl. Reinders?). 

















Tabelle III. 
Mittelwerte fiir die Gronsichen» 
Grenzflache ae in absol 
‘Coltargol Ferrum oxyd. dial. 
Reines Wasser—Benzol. .... . a 32,6 32,6 
0,10 % ige Metallisung—Benzol ..... . 32,6 32,6 
0, J . — .» ie ger sah 31,0 31,2 
0,50 , 7 — , ee he 29,2 29,3 
ig, " — , ab rN 27,2 27,4 
Reines Wasser—Olivendl . . Sp ea? ale 21,8 21,8 
6, 10 % ige Metallésung— —Olivensl . |. 21,8 21,8 
‘ ‘ — ,» ore 21,7 21,5 
° 50 " * — » Mr eens 21,2 21,1 
1 ‘00 s s pit Ugh <> pate 4 dye 21,1 21,0 


1 Migai und Petroff, Arch. f. mikr. Anat. 97, 54, 1923. 
2 Reinders, Kolloid-Zeitschr. 18, 235, 1913. 
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C. Versuche mit den Cholesterinsuspensionen. 
Cholesterinsuspensionen wurden nach den Vorschriften von Porges 
und Neubauer! vorbereitet, wobei auf die totale Entfernung des Acetons 
aus den Suspensionen besonders aufmerksam geachtet wurde. Leider 
konnten auf solche Weise keine bestaéndige Suspensionen von hdherer 
Konzentration als 0,2°% vorbereitet werden. Die Resultate der hierzu 
gehérigen Versuche sind in Tabelle IV zusammenfassend dargestellt. 


Tabelle IV. 


Mittelwerte fiir die Grenzflachen- 
Cholesteri nsionen P g in absoluten Einbeit 


Wasser- Benzol 














Wasser— Olivendl I 


Reines Wasser .. . 82,6 21,8 


0,05 % ige Che lesterinsuspens. 32,6 21,8 
010 =. s 30,1 19,0 20 
0,20 , ’ 26,6 17,0 I 


Die Ziffern der Tabelle 1V zeigen, daB die Anwesenheit 
von Cholesterinteilchen im Wasser die Grenzflachenspan- 
nung an den Grenzflachen Wasser —Benzol und Wasser — 
Olivenél ganz deutlich erniedrigt. Dabei konnte eine 
gewisse Abhangigkeit der Starke der Grenzflachenspannungs- 
erniedrigung von der Konzentration der Cholesterinsus- 
pension bemerkt werden. 


mr 








Diese Fahigkeit von Cholesterin, an den Grenzflachen 


Wasser—Benzol und Wasser—Olivenél sich als kapillar- { 


* o~e»Kurven fiir 


aktive Substanz anzuhéufen, ist um so interessanter, da 
an der Grenzfliche Wasser—Luft Cholesterin im Gegen- 
satz zu Lecithin véllig inaktiv ist (vgl. Berczeller?, 
Loewe*® u.a.). Bei der Deutung des Mechanismus der 
Cholesterinablagerungen in den Zellen des R.-E.-Apparats 
(vgl. Anittschkow*, Okuneff® u. a.) miiBten die kapillar- 
aktiven Eigenschaften des Cholesterins an den Grenzflachen 
Wasser — Lipoid bzw. Lipoidléser in Betracht gezogen 
werden. (Uber Cholesterinaufsehwemmungen im Wasser 
und Oberflachenspannung vgl. Seifriz*.) 


Q7 O2 
Abb. 3. 


d. Grenzflachen : 
Cholesterinsus- 
pensionen— Ben- 
zol (1) und Chol+ 
esterinsuspen- 
sion — Olivené! 
(ID. Die Bezeich- 
nungen auf der 
Abszisse und der 
Ordinate sind 
dieselben wie auf 
Abb. 1. 


D. Versuche mit Tusche- und Zinnobersuspensionen. 


Als Tuschepréparat wurde von mir die gewdhnliche Zeichentusche 
Pelikan‘ gebraucht. Da dieselbe Schutzkolloide und Desinfiziens enthalt, 
waren Kontrollversuche nétig, fiir welche ich Gelatinelésung bzw. Phenol 
gebrauchte. Suspensionen aus Zinnober konnten nur nach der Beimengung 


1 Porges und Neubauer, diese Zeitschr. 7, 152, 1908. 
2 Berczeller, ebendaselbst 84, 559, 1917. 
% Loewe, ebendaselbst 42, 207, 1912. 


* Anitschkow, Deutsch. med. Wochenschr. 1913, Nr. 16. 
5 Okuneff, Beitr. z. pathol. Anat. u. allgem. Pathol. 71, 99, 1922. 


® Setifriz, Amer. Journ. of Physiol. 66, 124, 1921. 
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von Schutzkolloid erhalten werden. Als letzteres gebrauchte ich Gelatine 
(eine 0,5%ige Gelatinelésung wurde in variierten Mengen der Zinnober- 
suspension hinzugefiigt). Und doch erhielt ich mehr oder weniger bestandig« 
Suspensionen héchstens von der Konzentration 05%. Die Endresultat: 
der hierzu gehérigen Versuche sind in Tabelle V zusammenfassend dar- 


gestellt. 














Tabelle V. 
Mittelwerte fiir die Grenzflachen- 
Grenzflache spannung in absoluten Einheiten 
Wasser Benzol oT Wasser— Olivendi 

er ae a ee ee 32,6 21,8 
% Tusche . el ie Rea N, Geghey : 30,8 21.4 
5% “Sf SRSA S rarest - 18,2 19,7 
19% eee 2 ee RghMees. - 12,2 17,6 
25% v: ae ee ee a Se ae ee 11,5 14,0 
50% in Pe a 6 eRe oe eee 9,7 13,6 
100% ™ 6,7 11,8 
0,1 % ige Zinnobersuspension . 32,5 21,8 
0,25 : as dita 30.6 20.5 
0.5 s . Or ae 24.5 16,7 
0,1 % ige Gelatinelésung 32,0 21,8 
, » . aca teeta ek es 27,5 20,1 
| -_—_ . put aie cae 22,3 19,4 
1%ige Phenollisung ......... 31,7 21.3 

JO 

20 

. v4 
10 
10 4 50 100 
Abb. 4. 


o—c+Kurven fiir die Grenzflichen: Tuschesuspension—Benzol (I) und Tuschesuspension 
—Olivenél (I). Die Bezeichnungen auf der Ordinate und der Abszisse s. Abb. 1 und 3 


Die Ziffern dieser Tabelle zeigen, daB Tusche zu stark kapillaraktiven 
Substanzen auf den untersuchten Grenzflaichen gehért. Denn auf de: 
Grenzflache Wasser —Benzol erniedrigt Tusche die Grenzflachenspannung 
von 32,6 abs. Einheiten auf 6,7. Auf der Grenzfliche Wasser —Olivenél 
zeigt Tusche eine geringere Kapillaraktivitaét, aber doch eine ganz deutliche 
(vgl. Abb. 4). Der Unterschied zwischen den Kapillaraktivitaten auf den 
beiden untersuchten Grenzflichen tritt besonders aber vor Augen, wenn 
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man beidenfalls die Ausdriicke der ,,Oberflachen- bzw. Grenzflachen- 
aktivitaét‘‘ nach Rehbinder (1. c.) berechnet (vgl. Tabelle VI und Abb. 5). 











Tabelle V1. 
= - = ‘ Pl 
c se GréBe, welche proportional der 
Konzen- jn #0901. Eimheit d. Grenzflachensp 8 Adsorptionsmenge des Farbstofts 
tration bd} in °/5 ist 
Wasser + Tusche Wasser+ Tusche Wasser+ Tusche Wasser + Tusche 
0/5 —Benzol —Olivenél —Benzol —Olivendl 
2,5 2.40 0,50 6,00 1,25 
5,0 4,65 0,40 23,25 2,00 
10,0 2,60 0,75 26,00 7,50 
15,0 1,75 0,50 26,25 7,50 
20,0 1,30 0,40 26,00 8,00 
25,0 1,05 0,33 26,25 8,25 
30,0 0,87 0,27 26.10 8,10 
35,0 0,75 0,23 26,25 8,05 
40.9 0,65 0,20 26,00 8,00 
Die Ziffern der Tabelle VI, sowie die 30 
Kurven der Abb. 5 zeigen, da8 im Falle der 
Grenzflache Wasser —Benzol die Grenzschicht 25 
schon bei der Konzentration von 10 bis 15% 
fast vollstaéndig gesaéttigt ist, waéhrend im wif 
‘alle der Grenzflache Wasser—Olivenél die @ 
Saéttigung der Grenzschicht erst bei der Kon- g 
zentration von 20 bis 25% entritt. DaB § % 
die starke Grenzflachenspannungserniedrigung & 
durch Tusche selbst, nicht aber durch die § 
etwaigen Beimengungen des Handelspraéparats 
verursacht wird, zeigen die Resultate der 
Kontrollversuche: sowohl Gelatine als auch $ ~ 
Phenol verursachen eine Spannungserniedri- Nonzentration in Y, 


gung, aber eine so unbedeutende, da sie bei 
dem Gebrauch von verdiinnten Tuschelésungen 
ganz auBer acht gelassen werden kann. 

Diese von mir beobachtete Kapillar- 
aktivitét von Tusche an der Grenzflache 
Wasser—Benzol ist sehr interessant mit dem 
bekannten Versuch von Wo. Ostwald! zu- 
sammenzustellen, némlich mit dem Versuch 
der Adsorption von Kohlensuspensionsteilchen 








tf 2? 


Abb. 5. 
©. G—esKurven fiir die Grenzs 
flachen: Tuschesuspension— 
Benzol (a) und Tuschesus- 
pension—Olivenél (5). Die 
Bezeichnungen auf der Ore 
dinate und der Abszisse sind 
dieselben wie auf Abb. 2 


an derselben Grenzfliche Wasser—Benzol. In diesen beiden Fallen haben 


wir entschieden ein und dasselbe, und meine 


Beobachtungen geben nur 


den quantitativen Ausdruck fiir die schon von Wo. Ostwald beschriebene 


Erscheinung (vgl. auch Schaepfer*). 


1 Wo. Ostwald, Prakt. f. Kolloidchem. 1925 (russische Ubersetzung). 
® Schaepfer, Journ. of chem. soc. London 118, 522, 1918. 


8° 
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Was Zinnober betrifft, so wirken seine Suspensionen ziemlich schwach, 
aber doch deutlich spannungserniedrigend. Es muB nicht auBer acht ge- 
lassen werden, daB zur Untersuchung eventuell nur sehr schwache Zinnober- 
suspensionen aus oben erwaéhnten Griinden gebraucht werden konnten. 


Beide Substanzen — Tusche und Zinnober — werden bekanntlich 
sehr intensiv von den Zellen des R.-E.-Apparats gespeichert (vgl. Schulemann, 
l. c., Kiyono, |. c., u. a.). Ihre Eigenschaft, sich an den Grenzfléchen Wasser 
— Lipoid bzw. Lipoidléser anzuhdufen, wird wohl dabei nicht die letzte Roll 
spielen. 


E. Versuche mit Bacterium subtilis- und Erythrocytensuspensionen. 


Zum Versuch dienten Bakterien- und Blutkérperchensuspensionen in 
physiologischer NaCl-Lésung. Um mit verschiedenen Konzentrationen 
der Suspensionen arbeiten zu kénnen, wurden im Versuch mit B. subtilis 
in ein und demselben Quantum von Salzlésung von ein bis vier Probierglas- 
kulturen aufgeschwemmt. Jas die Blutkérperchensuspensionen betrifft 
(Hammelblut), so bezeichnete ich die konzentrierte, zur Wassermann- 
reaktion gebrauchte Suspension als 100% und bereitete daraus verschiedene 
Verdiinnungen. Selbstversténdlich wurden Kontrollversuche mit reiner 
NaCl-Lésung gemacht. Die Endresultate der hierzu gehérigen Versuche 
sind in Tabelle VII zusammengestellt. 


Tabelle VII. 





Mittelwerte fiir die Grenzflachen- 
in absol Einheiten 





Grenzflache P 8 
Wasser—Benzol | Wasser—Olivené! 





Te ee a A eee eee 32,6 21.8 
Suspens aus einer Subtiliskultur. . . . . . 31,8 21,8 
zwei a re ae oe 26,5 17,7 

- . drei = OP AEG 18,0 13,7 

. . vier Z a © oe oF 13,2 9.8 
10% ige Erythrocytensuspension . . .. . 32,6 21,8 
2 " P Poe. Ss 28,5 19,3 
oS . Pee eey 23,8 14.7 
100. : . ea. 18.8 14.0 
Physiol. NaCl-Lésung .......... 32,6 21,8 


Die Zahlen dieser Tabelle zeigen, da8 gegen Erwartung sogar so grobe 
Suspensionen wie die untersuchten die Fahigkeit besitzen, die Grenz- 
flachenspannung an den Grenzflachen Wasser — Benzol und Wasser — Olivend! 
zu erniedrigen. Besonders deutlich tritt die Kapillaraktivitaét der B. subtilis- 
Suspensionen vor Augen: eine aus vier Kulturen vorbereitete Bakterien- 
suspension setzt die Grenzflachenspannung von 32,6 bzw. 21,8 abs. Einheiten 
auf 13,2 bzw. 9,8 abs. Einheiten herab. DaS daran die Anwesenheit von 

NaCl nicht schuld ist, zeigt der vollstaéndig negativ ausgefallene Versuch 
mit reiner physiologischer NaCl-Lésung. Diese von mir gemachten Beob- 
achtungen der Kapillaraktivitét von Bakteriensuspensionen an den Grenz- 
flaichen Wasser — Lipoid bzw. Lipoidléser kénnten vielleicht von Bedeutung 
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sein bei der Deutung mancher Erscheinungen der Bakteriophagie, die zum 
Teil auch von den Zellen des R.-E.-Apparats ausgeiibt wird (vgl. Schulemann, 
l. e., Marchand' u. v.a.). 


Zusammenfassung. 


Die Ergebnisse aller oben angefiihrten Versuche sind ganz ein- 
deutig: Alle von mir untersuchten Substanzen, die gierig von den 
Zellen des Reticulo-Endothels aufgenommen werden, zeigen zugleich 
zwar verschieden starke, aber immer deutlich ausgedriickte Grenz- 
flachenaktivitat an den Grenzschichten Wasser—Benzol und Wasser — 
Olivenél. Diese Tatsache ist schon an und fiir sich sehr interessant. 
da sie: 1. auf die Méglichkeit hinweist, die Funktion der Zellen des 
R.-E. vom Standpunkte der physikalisch-chemischen Erscheinungen 
zu betrachten, und 2. die Richtigkeit des zuerst von Schulemann 
geiuBerten Gedankens beweist, daB nimlich zwischen echter Phago- 
cytose und der Funktion der Zellen des R.-E.-Apparats nicht nur mor- 
phologische, sondern auch physikalisch-chemische Ahnlichkeiten bestehen 
kénnen. Damit will ich durchaus nicht behaupten, daB beide Prozesse 
ganz dieselben Erscheinungen darstellen, sondern mache nur einen 
neuen Versuch, sie beide von einem gemeinschaftlichen Gesichtspunkt 
aus zu betrachten, wie es z. B. de Haan? getan hat. Die Frage nach der 
Rolle der Kapillaraktivitat der untersuchten Substarzen im ProzeB ihrer 
Aufnahme von den Zellen des,R.-E.-Apparats ist recht kompliziert. 
Jedenfalls zeigen meine Versuche, daB die Auffassung von J. Traube®, 
der bekanntlich der Kapillaraktivitét der Substanz im ProzeB ihres 
Eindringens in die Zelle eine grobe Rolle zuschreibt, auch auf die Zell- 
permeabilitat fiir kolloide bzw. suspendierte Substanzen ausgebreitet 
werden kann. Denn das Anhaften der von mir studierten Suspensionen 
an den Zelloberflachen kann unter anderem auch durch ihre Eigenschaft, 
die Grenzflachenspannung an den Grenzflichen Wasser— Lipoid bzw. 
Lipoidléser zu erniedrigen, erklart werden*. Grenzflichen, die von- 
einander zwei fliissige unmischbare Phasen abtrennen, gibt es aber auch 
im Zellinnern (Vakuole, Chondriosomen und andere sogenannte Zell. 


' Marchand, Handb. d. allgem. Pathol. 4, Abt. 1, 1924. 

2 J. de Haan, Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. 201, 393, 1923. 

3 J. Traube, ebendaselbst 182, 511, 1910; 140, 109, 1911 und zahlreiche 
andere Schriften. 

* Traube selbst (in Gemeinschaft mit Klein, s. Kolloid-Zeitschr. 29, 
236, 1921) konnte beobachten, wie ,,an der Grenzflache Zedernél — Wasser 
oberflachenaktive Stoffe eine Anreicherung der Teilchenzah! nach Gibbs’ 
Prinzip zeigten“*. Ahnliche Resultate erhielt er auch an den Grenzflichen 
mit Lecithin. Meine Versuche geben eine Art quantitutiven Ausdruck fiir 
derartige Erscheinungen. 
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organoide). Einige von diesen sind durch die Anwesenheit von Lipoiden 
gekennzeichnet (so die Chondriosomen, vgl. Cowdry', das Golgische 
Binnennetz, vgl. Nassonow*). Die oben angefiihrten Versuche machen 
es nun verstandlich, weshalb gerade an diesen Grenzflachen einige 
kolloide Farbstoffe, wie z. B. Trypanblau und Carmin, sich anreichern 
kénnen. Die genannten Stoffe sind naimlich an den Grenzflichen 
Wasser—Lipoidléser bzw. Lipoid stark kapillaraktiv; solehe Ansicht 
steht im guten Einklang mit der von Cowdry*® aufgestellten Theorie iiber 
die Rolle der Chondriosomen in der Zelle (s. auch P. Lecomte du Noiiy 
und Cowdry*). 

Diese meine Ansicht steht keineswegs im Widerspruch mit der 
Moéllendorffschen Theorie der Bildung von Farbstoffniederschligen in 
den Zellvakuolen infolge der Koagulation®: denn der Bildung eines 
Farbstoffniederschlags mu8 eine Anreicherung von Farbstoff in der 
Zellvakuole vorangehen; und gerade diese Anreicherung — nicht aber 
das spiter folgende Ausfillen — verursacht meine Ansicht zu erklairen 


Die Anreicherung von suspendierten Substanzen an der Grenz- 
schicht zweier fliissigen Phasen wurde mehrmals studiert. (AuBer den 
oben angefiihrten Arbeiten von Reinders, Seifriz und Schaepfer s. auch 
die Arbeiten von Pickering*, Ramsden und Brooks’, Bhatnagar® u. v. a. 
ausfiihrlicher bei W.Clayton®.) Zahlreichen Untersuchungen ver- 
danken wir die Feststellung der engen Beziehung zwischen der Fahigkeit 
der Substanz, im suspendierten Zustande sich an der Grenzschicht 
fliissig-fliissig anzureichern, und ihrer Fahigkeit, von jeder der beiden 
Fliissigkeiten benetzt oder nicht benetzt zu werden. Meine Versuche 
geben nun Auskunft dariiber, wie eine solche Anreicherung die Grenz- 
flachenspannung an der Grenzfliche zweier unmischbaren Fliissigkeiten 
beeinfluBt. Es erwies sich, daB eine solche Anreicherung eine Fr- 
niedrigung der Grenzflichenspannung zur Folge hat. Man kénnte ver- 
muten, daB diese Spannungserniedrigung durch einfaches Auseinander- 
schieben der Fliissigkeitsmolekiile durch angehaiufte feste Partikelchen 
verursacht wird. 


1 Cowdry, Ann. Sam. Gross Lect. of Philadelphia Pathol. Soc. 1923. 

2? D. Nassonow, Arch. f. mikr. Anat. 97, 136, 1923. 

° Cowdry, The Amer. Naturalist 60, 157, 1926. 

* P. Lecomte du Notiy und E.V.Cowdry, Anat. Rec. 84, Nr. 5, 1925. 

5 Méllendorfj, Ergebn. d. Physiol. 18, 1920. 

* Pickering, Journ. Chem Soc. London 91, 2001, 1907. 

’ Ramsden und Brooks, zitiert nach Clayton. 

5’ Bhatnagar, Journ. Chem. Soc. London 120, 1768, 1921. 

® W. Clayton, Die Theorie der Emulsionen und der Emulgierung. 
Berlin, Springer, 1924. 
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SchluSfolgerungen. 


1. Einige kolloidale bzw. im Wasser suspendierte Substanzen, wie 
Trypanblau, Carmin, Cholesterin, Tusche, kolloidales Silber und Eisen, 
Erythrocyten und Bakterien, die bekanntlich von den Zellen des 
Reticulo-Endothelapparats aufgenommen werden, zeigen zugleich die 
Fahigkeit, die Grenzflichenspannung an den Grenzflichen Wasser— 
Benzol und Wasser—Olivenél zu erniedrigen. 

2. Diese Beobachtungen erlauben, die Vermutung auszusprechen, 
daB im Prozef der Aufnahme der genannten Substanzen von den 
Zellen des Reticulo-Endothels ihre Fiahigkeit, an den Grenzflichen 
Wasser—Lipoidléser bzw. Lipoid sich anzuhiufen, eine bedeutende 
Rolle spielen kann. 

3. Damit wird nun der Versuch gemacht, die Erscheinungen der 
Funktion der Zellen des R.-E.-Apparats mit den Erscheinungen der 
echten Phagocytose von einem gemeinschaftlichen Gesichtspunkt aus 
zu betrachten und ferner die Traubesche Theorie der Zellpermeabilitat 
auch auf die Aufnahme von kolloidalen bzw. suspendierten Substanzen 
von den Zellen auszubreiten. 


eS 





Studien iiber Pflanzenkolloide. 


XX. Mitteilung: 
Verhalten der Stirkesole im Dunkelfeld. 


Von 
M. Samee. 
(Nach Versuchen von J. Rosa.) 
(Aus dem chemischen Institut der Universitaét in Laibach.) 


(Eingegangen am 12. Februar 1928.) 
Mit 1 Abbildung im Text. 


Eine systematische Untersuchung der Starkesole mit dem Ultra- 
mikroskop steht heute noch aus. 





R. Zsigmondy* wies seinerzeit nach, daB im Hinblick auf das ultra- 
mikroskopische Verhalten die Starke ein reversibles Kolloid darstellt. 
Spaéter untersuchte Aggazotti* die ultramikroskopische Auflésung der 
Starkekérner, eine ausfiihrlichere Arbeit verdanken wir aber erst Z. Gru- 
tewska, A. Mayer und G. Schdffer*®. Sie studierten unter Benutzung der 
seitlichen Beleuchtung nach Siedentopf sowie der totalen Reflexion nach 
Reichert aus verschiedenen Stérkearten erhaltene Kleister sowie Kleister- 
komponenten (Amylosen und Amylopektin) und stellten die Einfliisse der 
Konzentration, der Temperatur und des Alters der Lésung auf das ultra- 
mikroskopische Bild fest. Die wesentlichsten Ergebnisse fiihrt Z. Gru ewska 
in ihrer Arbeit ,,Contribution A l'étude de l’amidon‘‘* wie folgt an: 

Kine 1%ige Lésung von Mais- oder Kastanienstéike, welche im Auto- 
klaven '/, Stunde auf 100° erhitzt wurde, erweist sich bei ultramikroskopischer 


1 Zur Erkenntnis der Kolloide 1905, S. 174. 

2 Zeitschr. f. allgem. Physiol. 7, 1907. 

® ©, R. de la soc. de Biol. 64, 599, 1908. 

* Journ. de physiologie er de pathologie generale 14, 17, 1912. 
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Betrachtung als ein Sol, zusammengesetzt aus Milliarden vibrierender 
Teilechen, welche in einer amikroskopischen Fliissigkeit von bléulicher 
Farbe eingebettet sind. Bei Steigerung des Starkegehalts auf 3°, zeigt 
die Lésung der eben angefiihrten Starkearten ein komplizierteres Bild. 
Eine gréBere Anzahi von rundlichen oder ovalen transparenten oder opaken 
Massengruppen, welch letztere zahlreiche feste Granulationen aufweisen, 
ist von einer viskosen Fliissigkeit umgeben; in dieser finden sich leuchtende, 
zu einer transparenten Masse zusammengefaBte Partikel, ferner Teilchen, 
welche aus zwei oder drei zusammenhaltenden Kérnchen bestehen, und 
schlieBlich eine groBe Anzahl freier ultramikroskopischer Teilchen mit 
lebhafter Brownscher Bewegung. 


Ein 5%iger, durch Erhitzen auf 100° erhaltener Kleister enthalt fast 
nur unangegriffene, zusammenklebende Starkekérner ohne intermicellare 
Fliissigkeit. 

Bei Steigerung der Temperatur, bis zu welcher der Kleister erhitzt 
wird, beobachtet man eine entsprechend stirkere Zertriimmerung der 
Stérkekérner. So ist ein bei 115° erhaltener 5°,iger Kleister in seinem 
ultramikroskopischem Verhalten mit einem 3°,igen, bei 100° dargestellten 
vergleichbar. Man findet in ihm einerseits ovale triibe Masseteilchen, 
welche sich in feste Kérnchen auflésen lassen, andererseits eine viskose, 
optisch homogene Fliissigkeit, in welcher unzaéhlige, jedoch ruhende Kérnchen 
schweben. Sie macht den Eindruck eines Gels, welches Ultramikronen 
eingefangen hat. 


Diese beiden Anteile des Kleisters, némlich die homogene viskose 
Lésung, welche durch das In-Lésung-Gehen eines Teiles der Kornhiillen 
entsteht, und die Suspension von ultramikroskopischen Kérnchen scheinen 
den beiden aus dem Starkekorn erhaltlichen Fraktionen, naimlich dem 
Amylopektin und den Amylosen zu entsprechen. 

Reisstarke und Weizenstérke werden von Wasser bei hohen Tempe- 
raturen schwerer angegriffen, wahrend Kartoffelstarke bereits bei 100° 
ein ultramikroskopisch nicht auflésbares Gel liefert. 


Die Retrogradation erscheint wie eine Riickbildung der Starkekérner. 
Ultramikroskopische Teilchen vereinigen sich zu gréBeren Gruppen. Die 
ultramikroskopisch nicht auflésbaren Kleister gehen bei der Retrogradation 
aundéchst in ein typisches Sol iiber, dann aber erscheinen Haufen von 
agglutinierten Teilchen. 


Das Amylopektin stellt stets ein ultramikroskopisch unauflésbares 
Gel dar. Sein Gesichtsfeld ist einférmig erhellt; wenn aber eine Spur 
Alkohol zugesetzt wird, erscheint eine Unzahl von vibrierenden Teilchen. 


Wesentlich anders verhalt sich die Amylose. Sie bildet ein typisches 
Sol, aufgebaut aus unza&hligen, vibrierenden Teilchen, welche mit der Zeit 
wachsen und sich in Haufen ordnen. 


Eine 2% ige Lésung von kiinstlicher Starke (2. Roux) zeigt anfangs 
keine Kérnchen. Wenn die Lésung 20 Minuten auf 140° erhitzt worden 
war, so ist sie véllig klar. Wegen der sehr raschen Retrogradation der 
gelésten Amylose miissen jedoch solche Lésungen heif ultramikroskopiert 
werden. Das Gesichtsfeld, welches anfangs ohne jede Kérnchen einférmig 
leuchtet, lést sich sehr rasch in Milliarden von vibrierenden Teilchen auf, 
welche allméhlich wachsen und sich zu Haufen ordnen. 
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E. Fouard filtrierte bekanntlich die Lésung einer durch Waschen mit 
HCl und nachfolgendes Austrocknen erhaltenen ,,léslichen Starke‘* durch 
Kollodiumfilter. Eine solche ,,echte‘‘ Lésung von Starke erweist sich als 
optisch leer, das Gesichtsfeld ist dunkel, wie bei echten Kristalloidlésungen, 
die kolloide Staérkelésung zeigt aber eine sternartige, kérnige Aufhellung?. 
E. Fouard benutzte ferner die von Cotton und Mouton angegebene Anordnung, 
um durch ultramikroskopische Betrachtung die Wanderungsrichtung der 
in der kolloiden Stérkelésung vorhandenen Teilchen im elektrischen 
Potentialgefalle festzustellen *. 


Die Beobachtungen, welche Z. Gruzewska, A. Mayer und G. Schaffer 
an Starkekleistern sammelten, decken sich im wesentlichen mit dem Be- 
funde von A. Meyer®. Dieser Forscher fand bei ultramikroskopischer 
Betrachtung eines optischen Schnittes durch die Phasenwand in dieser 
diinnere und dickere helleuchtende Schichten (Amylose), welche mit einer 
diffus aufhellenden Schicht (A. Meyers ,,Urtrépfchen der Amylose‘) 
abwechseln. Von oben gesehen, beobachtete er, da®B in eine diffus auf- 
hellende Masse Kérnchen verschiedener Gré8e und Form eingelagert sind, 
welche stark aufleuchten. 


I, 


Aus dem hier gegebenen Bilde folgt, da8 die ultramikroskopische 
Betrachtung der Starkelésungen und der Stirkekleister einen guten 
Behelf fiir die Untersuchung der kolloiden Zustandsinderungen der 
Starke bildet; wir nutzten sie bei den Versuchen, iiber welche an dieser 
Stelle berichtet werden soll, in erster Linie dazu aus, um die bei fort- 
gesetztem Erhitzen der Stirkelisungen unter Druck nacheinander 
entstehenden Sole niher zu charakterieren‘. 


1 L’‘tat colloidal de l’"amidon et sa constitution physikochimique, 
8.51. Laval 1911. 

2 Ebendaselbst S8. 40. 

® Morphologische und physiologische Analyse der Zelle der Pflanzen 
und der Tiere, 8.251. Jena 1920. 

‘ Fiir die hier beschriebenen Dunkelfeldbeobachtungen diente uns 
ein Reichertscher Apparat. Der Reichertsche Spiegelkondensor war 
auf eine Objekttragerdicke von 1,1 cm‘eingestellt. Die Sole befanden sich 
in einfachen, 0,55 mm tiefen Zéhikammern. Das in quadratische Felder 
eingeteilte Mikrometerobjektiv (Nr. III) wurde gegen eine 0,01-mm-Platte 
geeicht. Es entsprachen zehn Teilstriche der Okularskala beim Objektiv 7a 
(mit Blende) 0,1755 mm. Zwischen dem Kondensor und dem Objekttrager 
bzw. der Zéhlkammer befand sich Wasser. Die Beleuchtung erfolgte mittels 
einer Liliputbogenlampe. Zwecks Zaéhlung stellten wir durch 10 Minuten 
jede Minute die Teilchenzahl fest, welche sich in einem Okularfeld von 
zehn Teilstrichen befand. Bei der angefiihrten Tiefe der Zahikamme: 
entspricht dies einem Volumen von 0,015emm. Die in den Tabellen an- 
gefiihrten Werte sind Mittel aus zehn Einzelbeobachtungen. Die Sole 
standen bei Zimmertemperatur unter Toluol, auch die Beobachtungen 
fanden bei Zimmertemperatur statt. Der Trockengehalt der Sole wurde 
durch Eindampfen auf dem Wasserbad, Vortrocknen bei 50° und schliels- 
lichem Trocknen bei 105° ermittelt. 
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Die Bereitungsart dieser Sole ist von anderen Mitteilungen her 
bekannt: Eine unter Druck (1. Stunde bei 120°C) bereitete Starke- 
lésung wird elektrodialytisch zerlegt (Sol I, Gel I), die resultierende 
yelsubstanz 1 Stunde in 2°,iger Lésung auf 120° erhitzt, die Liésung 
wieder elektrodialytisch zerlegt (Sol II, Gel IT) und der Proze®B so lange 
fortgesetzt, bis alle Starkesubstanz in Form von elektrodialytisch nicht 
fallbaren Solen vorliegt. Zwischen den so erhaltenen Fraktionen besteht 
nun ein prinzipieller Unterschied ; die ersten in Lésung gehenden Stirke- 
anteile geben mit Jod eine rein blaue Farbe, welche bei JodiiberschuB 
in Griin tibergeht, und sind auBerst unstabil; ihre Lésung koaguliert 
innerhalb weniger Tage (Amyloamylosen). Die dritte und vierte Fraktion 
zeigen nach Jodzusatz eine violettrote bis rote Farbe, deren Ton sich 
bei Steigerung der Jodgaben nicht mehr prinzipiell andert. Diese 
Stirkeanteile sind sehr lésungsstabil und gehen z. B. selbst nach er- 
folgtem Ausfrieren der Flissigkeit wieder in Lésung (Erythroamylosen). 
Die zweite Fraktion enthalt beide diese Komponenten im wechselnden 
Verhaltnis. 

Unsere diesmaligen Untersuchungen befassen sich mit Kartoffel- 
und mit Weizenstirke (Tabellen I und Il"), welche beide einmal in 
gegebener Form ohne weitere Reinigung verwendet wurden, einmal 
aber mit verdiinnter Salzsiure in bekannter Art von den Kationen 
befreit worden sind. In diesem zweiten Falle erhilt man Sole, die 
teilweise durch Kollodium durchgehen; wir untersuchten sowohl den 
Filtrationsriickstand alg auch das Filtrat (Tabelle III). 


Ferner priften wir das ultramikroskopische Verhalten der nach 
C.J. Lintner dargestellten Dextrine (Tabelle IV) sowie die Einfliisse, 
welche eine Bestrahlung der Starke mit ultraviolettem Lichte bedingt 
(Tabelle V). 


Bevor wir zur Besprechung der Details iibergehen, wollen wir 
eine kurze allgemeine Charakteristik der ultramikroskopischen Befunde 
geben, welche die weitere Diskussion erleichtern soll. 


Alle die hier genannten Lésungen konnten ultramikroskopisch 
aufgelést werden. 


Die Teilchen, welche verschieden groB und verschieden stark 
leuchtend und transparent erscheinen, zeigen im allgemeinen anfangs 
eine lebhafte fortschreitende Bewegung in Zickzackbahnen. Spiiter 
vibrieren sie um eine Gleichgewichtslage und werden allmahlich un- 
beweglich. Nun setzt eine Aggregation derselben ein, die aber nach 
zwei ganz verschiedenen Prinzipien erfolgt. In gewissen Lésungen 


? Die Tabellen sind im Anhang zusammengefaBt. 
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treten die Ultramikronen zu kugelartigen Haufen zusammen, in anderen 
reihen sie sich streng perlenschnurartig aneinander, in wieder anderen 
Lésungen beobachtet man beide Aggregationsformen nebeneinander 
Die drei Bilder der Abb. 1 geben die erwahnten drei Typen wieder 
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Abb. 1. 
Aggregationsformen der Stirkesubstanzen. 
A. Nicht aggregiert (frei). B. Kugelige Aggregation. C. Perlschnurartige Aggregation. 


Mit zunehmender Aggregation nimmt begreiflicherweise die Anzah| 
der in einem gegebenen Volumen vorhandenen freien Teilchen wegen 
der fortschreitenden Aggregation ab, so daB diese Zahlen einen guten 
numerischen MaBstab fiir den jeweiligen kolloiden Zustand der Lésung 
bedeuten. 

Fiir die Analyse der einzelnen Sole ist es von Bedeutung, dab 
die Anzahl der ultramikroskopisch sichtbaren Teilchen bei gleicher 
Konzentration der Lésung in verschiedenen Solen verschieden und 
in Lésungen der Amylokérper ausnahmslos viel gréBer ist als in den 
Lésungen der Erythrokérper. 

Wie schon gelegentlich anderer Untersuchungen betont wurde. 
spielt auch das GefaiSmaterial, in welchem die Lésungen unter Druck 
gekocht werden, einen recht groBen EinfluB auf den physikochemischen 
Zustand der Sole aus. Um auch in dieser Hinsicht weiteres Beob- 
achtungsmaterial zu sammeln, bereiteten wir die zu untersuchenden 
Sole einmal in NickelgefaBen, in welchen eine automatische Neutrali- 
sation der jeweils entstehenden Saure erfolgt, ein andermal in Jenaer 





hl 
en 
en 
ng 


al} 
er 
nd 
en 


le. 
ck 
en 
b- 
en 


yer 








Studien iiber Pflanzenkolloide. XX. 45 


GlasgefaBen, wo die Lésung also wegen Abspaltung der Phosphor- 
siure etwas sauer wird. 

Betrachten wir nun die aus Kartoffelstirke erhaltenen Sole, so 
lassen sich einige regelmaBig wiederkehrende GesetzmaBigkeiten ver- 
folgen. 

Das Sol I (Amylokérper enthaltend) zeigt eine fast rein kugelige 
Aggregation. Die Aggregationsgeschwindigkeit ist groB. Die fort- 
schreitende Bewegung der Teilchen geht bereits nach eintagigem Stehen 
in eine Vibration um eine Gleichgewichtszulage tiber, und am vierten 
Tage herrscht Ruhe. Die Aggregation setzt nun rasch ein, und am 
12. Tage sind keine freien Teilchen mehr vorhanden. 

Das Sol Il und alle die folgenden Sole, welche Erythrokérper 
fiihren, weisen eine fast reine perlschnurartige Aggregation auf. Die 
fortschreitende Bewegung dauert 2 bis 3 Tage, die nun folgende Vi- 
bration halt bis gegen den fiinften Tag an. Wenn schon hierin ein 
kleiner Unterschied gegeniiber dem Sol I besteht, so bildet sich ein 
noch gréBerer in der Aggregationsgeschwindigkeit heraus: bei diesen 
Solen brauchen wir 30 bis 34 Tage, bis saémtliche freien Teilchen ver- 
schwunden sind. 

Dieser Befund steht in gutem Einklang mit der relativ groBen 
Lésungsstabilitat der Erythrokérper, auf welche gelegentlich friiherer 
Untersuchungen hingewiesen worden ist?. | 

Recht bemerkenswert scheint uns ferner die bei allen diesbeziiglichen 
Beobachtungen festgestellte Tatsache, dab Sole, welche vorwiegend 
Amylokérper fiihren, kugelig. und Sole von Erythrokérpern perlschnur- 
artig aggregieren. 

Sole aus Weizenstdirke (Tabelle 11) zeigen gegeniiber den Kartoffel- 
stirkesolen nur quantitative Unterschiede. Die freien Teilchen ver- 
schwinden beim Sol I bereits am achten Tage, eine Tatsache, welche 
mit dem besonders raschen Altern der Weizenstarkelésung gut tiberein- 
stimmt. Das Absinken der Aggregationsgeschwindigkeit vom Sol | 
gegen das Sol IV sowie der Ubergang der kugeligen in die perlschnur- 
artige Aggregation ist bei den Weizenstarkesolen analog wie bei den 
Kartoffelstarkesolen. 

Wie bekannt, gelingt es, die Starkesubstanzen besonders weit zu 
dispergieren, wenn man durch Behandlung mit HCl aus den Starke- 
kérnern die Kationen entfernt hat, sie griindlich austrocknet und 
dann mit Wasser unter Druck erhitzt. Die eigensaure Reaktion der 
Lésung bedingt unter solchen Bedingungen eine so weitgehende Pepti- 
sation, daB ein grober Teil der gelésten Substanz durch Kollodium. 


1 M.Samec und A. Mayer, Kolloidchem. Beih. 18, 272, 1921. 
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membranen filtriert. Wie erwahnt, hat 2. Fouard solche ,,echte“ 
Starkelésungen ultramikroskopisch untersucht und optisch leer ge- 
funden. 

Wir bereiteten aus Kartoffel- sowie aus Weizenstarke solche ent- 
aschte Praparate und lésten sie analog wie die in den Tabellen I und II 
beschriebenen Stirkeformen durch ',stiindiges Erhitzen auf 120° C 
auf. Vom Austrocknen vor dem Lésen sahen wir ab, da es ein besonderes 
Interesse hatte, nach Méglichkeit auch im Ultrafiltrat die ultramikro- 
skopische Untersuchung fortfiihren zu kénnen (Tabelle II). 

Die relative Menge der elektrodialytisch nicht fallbaren Substanz- 
anteile ist nach der HCl-Wasche gréBer als bei nativer Starke. Es 
ist daher von vornherein im Sol I schon eine gewisse Menge von Erythro- 
kérpern zu erwarten, und tatsachlich finden wir sowohl bei Kartoffel- 
als auch bei Weizenstarke Merkmale beider Stirkeanteile ausgeprigt: 
die Aggregation erfolgt langsamer (erst nach 19 Tagen verlieren sich 
alle freien Teilchen), und es treten sowohl kugelige als auch perlschnur- 
artige Aggregate auf. Im Einklang damit zeigt die Jodfarbe die An- 
wesenheit beider Gruppen der Starkesubstanzen an. 

Bei Weizenstirke bedingt die Salzsiurewische nur geringfiigige 
Veriinderungen'. Immerhin l]48t sich auch hier ultramikroskopisch 
eine kleine Verzégerung der Aggregationsgeschwindigkeit im Weizen- 
stirkesol I feststellen; auch finden sich neben den vorherrschenden 
kugeligen Aggregaten einige wenige Perlschnurfiden vor. Bemerkens- 
wert ist es, daB die Zahl der ultramikroskopisch sichtbaren Teilchen 
in den Solen I nach der Salzsiurewasche wesentlich niedriger ist als 
bei den entsprechenden Solen aus nativer Starke. 

Neben dem eben beschriebenen Sol I laBt sich bei Starken, die 
mit HCl gewaschen worden sind, nur noch eine Fraktion in praktisch 
brauchbarer Menge fassen. Diese ist in den beiden Solen II gelist. 
Sie enthalten der Jodfarbe nach vorwiegend Erythrokérper neben 
wenig Amylokérpern, zeigen konform damit grébtenteils perlschnur- 
artige Aggregation und verlieren etwas rascher ihre simtlichen freien 
Teilchen als die bei zarterer Fraktionierung erhaltenen héheren Sole 
nativer Starken. 

Die Ultrafiltrate (Kollodiumsicke aus 6°,igem Kollodium, Ather 
: Alkohol = 2:1) lassen sich in unserem Falle ultramikroskopisch 
auflésen. Es laBt sich hierbei sehr deutlich ein wesentlicher GréBen- 
unterschied der Ultramikronen feststellen; die Ultrafiltrate enthalten 
wesentlich kleinere Teilchen als die Ausgangssole. Wegen der fiir die 
Filtration benétigten Zeit konnten wir die Ultrafiltrate erst 2 Tage 
nach erfolgtem Lésen beobachten. Wiahrend aber die Ausgangssole 


1 Vgl. M. Samec, diese Zeitschr. 186, 337, 1927. 
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nach dieser Zeit noch eine ausgesprochene fortschreitende Bewegung 
zeigen, befinden sich die Teilchen im Ultrafiltrat eben noch in Vibration. 


Trotz ihrer Kleinheit aggregieren die Teilchen der Ultrafiltrate 
rascher als die Teilchen der Ausgangssole. Hierbei beobachtet man 
die gleichen typischen Aggregationsformen wie bei den nicht ultra- 
filtrierten Starkeformen. Die kugelige Aggregation fiihrt aber nicht 
etwa zuerst zu Teilchen, welche in ihrer GréB®e den Ultramikronen 
der Ausgangssole gleich kiimen, sondern es bilden sich Aggregate 
heraus, in welchen kleine Ultramikronen sichtbar sind. Bei perlschnur- 
artiger Aggregation erscheint das Gesichtsfeld schlieBlich von feinsten 
Fiiden durchzogen, welche fast parallel verlaufen oder sich nur sehr 
wenig kreuzen. Der Beobachter hat den Eindruck, als ob sich Kristall- 
fiden ausbilden wiirden, aus welchen sich ja bekanntlich A. Meyer 
den Aufbau von Spharokristallen erfolgt vorstellt!. 

Tabelle IV gibt das ultramikroskopische Verhalten zweier Dextrine 
wieder, welche genau nach C.J. Lintner und G. Diill? bereitet wurden. 
Das Amylodextrin ist, wenn einmal eingetrocknet, in Wasser kaum 
léslich. Wir brachten es durch '/,stiindiges Erhitzen auf 138° in Lésung. 
Das Erythrodextrin list sich aber bereits in kaltem Wasser gut auf*. 


Die Zahl der ultramikroskopisch sichtbaren Teilchen ist bei gleicher 
Konzentration hier bereits wesentlich geringer als bei den friiher be- 
schriebenen Solen aus Starke. Die Teilchen sind bei Amylodextrin 
schon von Anfang an in Ruhe, beim Erythrodextrin zeigen nur einige 
wenige eine Vibration. Schon in den ersten Tagen beobachtet man 
eine Gruppierung, die bei beiden Dextrinen tam siebenten Tage zum 
volligen Verschwinden der freien Ultramikronen fiihrt. Das Gesichts- 
feld wird bei den Dextrinlésungen mit zunehmendem Altern diffus 
aufgehellt, so daB schlieBlich die Aggregate in einer grauweiben Fhissig- 
keit liegen. Bemerkenswert ist wieder die Aggregationsform. Das 
Amylodextrin mit rein blauer Jodfarbe gruppiert sich kugelig, das 
Erythrodextrin mit roter Jodfarbe perlschnurartig. 

Starke wird auch durch ultraviolette Strahlen sehr weitgehend 
peptisiert*. Sole aus solcherart behandelter Starke zeigen eine relativ 
niedrige mittlere MolatgréBe und ultrafiltrieren reichlich durch Kollo- 
dium. Ihre Jodfarbe geht mit steigender Jodmenge von Blau in Violett- 
rot tiber. Das ultramikroskopische Bild fiigt sich sehr gut in den Rahmen 
dieser Beobachtung. Wir finden kugelige Aggregation neben perl- 


* Untersuchungen iiber die Starkekérner, 8. 100 bis 115. 

* Ber. d. Deutsch. chem. Ges. 28, 1527, 1895. 

* Eine genauere physikochemische Charakteristik siehe M. Samec, 
diese Zeitschr. 187, 120, 1927. 

4 M. Samec, Kolloidchem. Beih. 28, 377, 1926. 
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schnurartiger Aggregation vor. Analog wie bei den Dextrinen sind 
die Ultramikronen von allem Anfang an in Ruhe und gruppieren sich 
bereits in den ersten Tagen. Das Gesichtsfeld wird auch hier mit zu- 
nehmendem Alter diffus aufgehellt (Tabelle V). 


Den hier beschriebenen Beobachtungen iiber die Differenzierung 
der beim fortlaufenden Kochen hintereinander entstehenden Sole 
koénnte der Einwand entgegengehalten werden, dab eben das verlangerte 
Kochen jene Zustandsainderungen hervorbringt, welche sich in der 
Aggregationsform und Aggregationsgeschwindigkeit kundgeben. 

Um hieriiber Klarheit zu gewinnen, bereiteten wir einmal das 
Amyloamylosensol aus dem Starkekleister (und nicht aus der |, Stunde 
auf 120° erhitzten Lésung). Das Verhalten dieses Sols vergleichen 
wir nun in der Tabelle VI mit dem auf dem gewohnten Wege erhaltenen 
Sol I; ferner erhitzten wir dieses Sol so lange, wie die einzelnen Gele 
zur Gewinnung der héheren Sole erhitzt wurden (1, 3 und 5 Stunden) 
und geben auch dieses Beobachtungsmaterial in der Tabelle VI wieder. 

Betrachten wir zunachst die Vorgange beim Kochen im Nickel- 
gefaB (also bei automatischer Neutralisation). Eine Steigerung der 
Kochdauer bedingt eine Abnahme der ultramikroskopisch sichtbaren 
Teilchen. Im Sol I aus dem Kleister und im Sol I aus der !., Stunde 
erhitzten Lésung zeigen die Teilchen anfangs eine lebhafte fortschreitende 
Bewegung, bei weiterem Erhitzen des Sols I aber hért die Bewegung 
véllig auf; auch wird die Zeit, die bis zum Verschwinden der freien 
Teilchen nétig ist, mit zunehmender Kochdauer geringer, so da man 
den Eindrick einer Hitzekoagulation der ultramikroskopisch sicht- 
baren Teilchen hat. Wie erwahnt, nimmt die Teilchenzahl mit zu- 
nehmender Kochdauer ab. Beim Altern bedingt dieser bis zur amikro- 
skopischen Grenze dispergierte Substanzanteil eine diffuse Aufhellung 
des Gesichtsfeldes, wie wir eine solche namentlich bei den Dextrinen 
und der durch ultraviolette Strahlen. peptisierten Starke beobachtet 
haben. 

Eine wesentliche Anderung der Jodjfarbe und der Aggregationsform 
bringt aber das Erhitzen des Sol I bei neutraler Reaktion nicht hervor. 

Das hier gegebene Bild l48t sich im allgemeinen auch an Solen. 
welche in Jenaer GlasgefaBen erhitzt werden, reproduzieren. Da jedoch 
hier die Lésung eine Spur sauer wird, ist eine kleine Verschiebung der 
Jodfarbe von Blau—Griin gegen Blau— Violett verstandlich. Ganz kon- 
gruent damit finden sich neben den vorherrschenden kugeligen Aggre- 
gaten nach dem Kochen in Jenaer GefaBen auch Perlschniire vor. 

Die Begiinstigung der Alterung durch Erhitzen der Starkesole 
1aBt sich nun auch an den héheren Solen verfolgen. Wir bereiteten 
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auf die beschriebene Weise aus Kartoffel- und aus Weizenstarke je 
ein Sol II, erhitzten dieses 1 Stunde auf 120° im Nickelgefé8 und 
reinigten es dann weitgehend durch Elektrodialyse. Tabelle VII zeigt 
das Ergebnis. Auch hier ist durch das Kochen unter Druck die Zahl 
der sichtbaren Teilchen sehr wesentlich gefallen, die noch wahrnehm- 
baren Ultramikronen zeigen aber keine Bewegung mehr; sie aggre- 
gieren sehr rasch, und nach 6 bis 7 Tagen sind keine freien Teilchen 
mehr vorhanden. Die Aggregationsform (Perlschniire) ist aber erhalten 
geblieben. 

Diese an und fiir sich recht merkwiirdige Erscheinung, daB das 
Kochen unter Druck, welches ja bei Starkesubstanzen notorisch einen 
peptisierenden Faktor darstellt, in gewissen Fillen ein Aggregations- 
begiinstiger ist, wird etwas verstindlicher, wenn man bedenkt, dab 
die in den einzelnen Solen vorhandenen Starkesubstanzen immerhin 
noch minimale Phosphormengen enthalten!. 


Wir fanden? bei den ultramikroskopisch untersuchten Solen im 





| Sol I 7 Sol 1 | Sol im ; Sol 1v_ 
Bei Kartoffelstarke . 0,009 0,0178 0,0159 0,006 % Py Os 
. Weizenstarke . 0,000 0,005 0,001 0,009 % Pz Os 


Beim Erhitzen solcher Sole unter Druck und nachfolgender inten- 
siver Elektrodialyse la8t sich nun auch dieser Phosphorrest entfernen, 
und die in Tabelle VII beschriebenen Sole II sind phosphorfrei. 

Es ist nun méglich, daB diese minimalen P,O,-Mengen immerhin 
noch stabilisierend auf die Starkesole wirken. llerdings scheinen 
noch andere Momente mit im Spiele zu sein, da ein Abgehen von Phos- 
phor nicht unbedingt auch ein Ausbleiben der anfianglichen Molat- 
bewegung zur Folge haben miBte. 

Die Aggregationsform scheint vom P-Gehalt ganz unabhingig 
zu sein, wir finden ja auch an gekochten Solen die beiden typischen 
Aggregationsarten fortbestehen. 


Ii. 


Aus allen vorliegenden Beobachtungen folgt die Tatsache, daB 
namentlich bei anhaltendem Erhitzen der Starkesole nur ein Teil der 
gelésten Substanz der ultramikroskopischen Betrachtung zugiinglich 
ist. Wir sehen ja die Zahl der sichtbaren Teilchen fallen und ihre GréBe 


* Vgl. M.Samec und A. Mayer, Kolloidchem. Beih. 16, 90, 1922, 
Tabelle I. 


* Der P wurde nach der Lorenizschen Methode bestimmt. 
Biochemische Zeitschrift Band 195. 4 








50 M. Samec: 
Tabelle VIII. 
Kartoffelstarke entfettet. 
_— Zahl der Molekular- Mittleres Spesifische 
. | Ultramikronen | gewicht aus Molekulare | Leitfahigk it 
Sole ranean | im Tomm bei | Zab! cd. Ultra. gewicht aus dem | — 
der Lésung 0,599 i ; - | im 1%/o iger 
/o iger mikronen osmotischen | Lésune K . 10° 
% Lésung berechnet Druck re 
Jenar Gefibe. 

Sol I... .{| 0,585 36,000 8,40. 10% 82,200 0,262 
Hh jini 24,700 12,10. 108 96,600 1,028 
a Mls. OR 22,000 13,70 . 1038 110,100 1,783 
we 0,330 20,700 14,43 . 10% 112,750 1,932 

NickelgefaBe. 

_ = ae 0,548 35,300 8,65 . 10% 81,500 0,186 
ee 0,426 23,400 12,60 . 108 96,250 1,620 
ae 0,400 20,100 15,16 . 108 107,700 0,9836 
me 0,340 19,600 15,18 . 10'8 110,150 0,6919 

Weizenstiarkesole im Jenaer GefaS gekocht. 

Sol I 0,470 34,000 8,91 . 108 88,600 0,120 
“Se ee 0,350 29,300 | 10,30. 10% 97,700 1,130 
~_m.,.-) ee 25,400 11,54 . 10% 111,800 1,324 
> es. ws 0,340 24,700 12,29 . 108 115,100 1,632 

| 
Weizenstarkesole im NickelgefaB gekocht. 
\ Sol I... | 0,550 33,300 9,03 . 10% 91,400 0,126 

a ee 0,306 27,000 11,12. 108 97,200 1,540 
sms «wih 24,600 12,31 . 1048 101,300 1,280 
ot Ws 0,300 24,000 12,63 . 1018 106,100 1,582 


Kartoffelstarke entfettet u. mit 1°,igem HCl gewaschen, im Jenaer Gefa8 gekocht. 


Sol I 
a = 


1,755 
0,228 


1,100 
0,143 


Weizenstarke mit 


Sol I 
ot Mae 


Sol I 
» a 


1,321 
0,363 
0,201 
0,035 


23,400 12,95 . 1018 
30,000 10.10 . 1038 
Ultrafiltrat. 
17,300 17,81 . 10% 
15,200 22,12. 1018 


71,200 
81,100 


8,560 
4,650 


1,827 
4,450 


1,825 
15,38 | 


1% igem HCl gewaschen, im Jenaer GefaS gekocht. 


20,100 
23,700 
20,000 
19,300 


14,43 . 10" 
11,10. 10*8 


15,16 . 1018 
15,70 . 10% 


91,700 
4,415 
1,419 


0,3929 
2.105 


8,305 


-——)— 
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abnehmen. Eine gewisse Schitzung des ultramikroskopisch sichtbaren 
Bruchteils lieBe sich nun folgendermaBen erreichen. Nach der Methode 


— des osmotischen Druckes ergibt sich bekanntlich fiir Starkesole ein 
ifische sehr gut reproduzierbarer Wert der mittleren MolatgréBe. Andererseits 
higkeit kénnen wir aus dem Vergleich der gezahlten Teilchen und der Loschmidt- 
a. schen Zahl (6,064 . 10**) ein dieser Teilchenzahl entsprechendes Mole- 


kulargewicht berechnen. In der Tabelle VIII stellen wir diese Ergebnisse 
neben einigen anderen, fiir die weiteren Betrachtungen eventuell 
nétigen Daten zusammen. Wie ersichtlich, sind die aus der Teilchen- 
zahl berechneten MolekulargréBen durchweg um etwa neun Zehner- 


62 

23 potenzen gréBer als die nach dem osmotischen Gewicht bestimmten 

83 Werte, so daB kaum der 1000000000. Teil der im Sol kinetisch wirk- 

32 samen dispersen Teilchen der ultramikroskopischen Beobachtung nach 
der von uns benutzten Methode zuginglich war. 

2 Zusammenfassung. 

336 1. Beim Altern der Starkesole hért zunichst die Brownsche Be- 

19 wegung der Ultramikronen auf, es setzt eine Vibration ein, und dann 
folgt Ruhe. Die Teilchen aggregieren, und nach gewisser Zeit sind 
keine freien Ultramikronen mehr sichtbar. 

0 2. Es konnten zwei Aggregationsformen beobachtet werden: 

: kugelig und perlschnurartig. Die erstere findet sich bei Solen mit 

9 blauer, die letztere bei Solen mit roter Jodfarbe. 

| 3. Ultrafiltrate von Starkesolen enthalten wesentlich weniger 
sichtbare Teilchen, auch sind diese viel kleiner als beim Ausgangssol. 

: 4. Zwischen der Weizen- und der Kartoffelstarke finden sich nur 

) quantitative Unterschiede. 

2 5. Auch die Lintnerschen Dextrine und durch ultraviolette Strahlen 

peptisierte Starke lassen sich noch ultramikroskopisch auflésen. Man 
cocht. findet bei ihnen die typischen Aggregationsformen wieder. 

6. Beim Kochen der Sole nimmt die Zahl der sichtbaren Teilchen 
ab. Die Bewegung derselben geht verloren, die typische Aggregations- 
form aber bleibt erhalten. 

) 7. Es scheinen unter anderem minimale P,O;-Reste noch immer 
eine stabilisierende Wirkung auf die Starkesubstanzen auszuiiben. 








| 8. Beim Vergleich der osmotisch ermittelten mittleren Molat- 
9 gréBen und der durch Zahlen gefundenen Teilchenmenge zeigt sich, 
daB nur ein verschwindend kleiner Bruchteil der gelisten Substanz 
bei den von uns eingehaltenen Bedingungen der ultramikroskopischen 
Beobachtung zuganglich ist. 


4* 
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52 M. Samec: 
(ng. 
Tabelle I. Altern vokKart: 
—— ; — 
Alter der Sole Tage: 1 2 3 a 5 
Sol I. 1/, Stunde bei 120°. 3, 
Jodfarby, ,— 
Rasche fort- | Zieml. rasche Teilweise Keine Kei . 
Bewegungszustand schreitende | fortschreit. = vy ation Be -_ Be i 
Bewegung | Bewegung ibration | wegung WegUNBewe 
“es: Keine Keine Keine Keine TeilweiseA ger 
Mikroskopisches Ausseben Aggregation Aggregation Aggregation | Aggregation Gruppierugilwei 
Zahl der freien Ultra- wan 
mikronen in 0,015 emm 540 536 550 540 370 1 
0,5%iger Lésung 
Sol I. 4, Std. bei 120 Ni 
Jodfarb@, y— 
Sehr rasche = : . = . 
Bewegungszustand | fortschreit. | — — a ws Ke 
Bewegung | ibration ibration bration Row, 
. = Keine Keine Keine Keine 
Mikroskopisches Aussshen Aggregation Aggregation | Aggregation Aggregati: or 4 
Zahl der freien Ultra- 
mikronen in 0,015 emm 530 500 56 520 3 
0,5% iger Lésung 
Sol II. 1Std. bei 120°), je 
Jodfarb}).y— 
|| Rasche fort- | Rasche fort- Teilweise 
Bewegungszustand | schreitende | schreitende — — Vib ioe 
Bewegung | Bewegung — 
ve Keine | Keine Keine 
Mikrechepleches Ausschen Aggregation Aggregation Aggregatiot 
Zahl der freien Ultra- | 
mikronen in 0,015 cmm 370 365 — — 370 
0,5% iger Losung 
; 
Sol I. 1Std. bei 120°}n N 
Jodfarb Mau- 
Bewegungesustand | fortachreit | B00 | Vibrat Teilweise | | Keine | 
gungss Bewegung Vibration ‘bration —_—_-Vibretion | Bewegung = 
. . Keine Keine Keine Keine Keine [°" 
Mikroskopisches Aussehen Aggregation Aggregation Aggregation Aggregation | Aggregatiot _ 
Zahl der freien Ultra- 
mikronen in 0,015 cmm 350 343 345 349 345 ‘ 
0,5% iger Lésung 
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(ng. 
mM voKartoffelstarkesolen. 
. ow | " 12 16 22 » 4 37 


= 
| 120°, Jenaer Gefiab gekocht. 
dfardysy—griin. 
eine | Keine Keine P - 
°SUNRewegung Bewegung 


lweiseAggregiert, Kugelige Kugelige 


pierusilweise perl- ‘ ‘ 
chnurartig Aggregation Aggregation 


70 | 180 120 0 _ 


120 i NickelgefaB gekocht. 


dfart 


au—grin. 
eine | Keine Keine Keine 
ratio! Bewegung = Bewegung Bewegung -- jt 
cles - see ae 
= Aggregation 4 »gregation 
20 390 . 90 a0 = me 


120°h) Jenaer GefiB gekocht. 
dfarb4).u—violett. 


weise : af ; Keine Keine 
ation Bewegung Bewegung 

Perlschnur- 
ine artige Aggre- t— 
gatios —_ — gation mit Perl- 

wenigen kl. shné 

Kugeln schniiren 

70 ; a 250 a 85 ane 


& 


120°§n Nickelgefab gekocht. 


ifarbplau—violett. 


ine Keine Keine Keine Keine Keine 3 De 
gung|Bewegung | Bewegung Bewegung | Bewegung | Bewegung 
ine [eilw. perl- In Perl- Perlschnur- | In langen | In langen 
ratio ehnurartige schniiren und | artige | Perl- | Perl- 
Aggregation kl. Gruppen | Aggregation schniiren schniren 
5 230 200 - : : - - 





ET 




















4 M. Samec: 
Talk lle 
Alter der Sole Tage : ! 1 2 3 4 5 
Sol ITI. 2 Std. bei 126°C 
Jodfarte: 
Bew — ——— Be Teilweise Keine 
a Semaine wegun Aggregation Bewegung 
: : Keine Keine Keine Keine 
Mikroskopisches Aussshen Aggregation Aggregation Aggregation Aggregation 
Zahl der freien Ultra- 
mikronen in 0,015 emm 330 322 336 315 — 
05% iger Lésung 
Sol III. 2 Std. bei 120° 
Jodfarb 
Rasche fort- Fort- Teilweise Kei 
Bewegungszustand schreitende | schreitende Vibrati Be - mae 
Bewegung Bewegung ibration wegung 
. . Keine Pes Keine Keine 
Mikrosk hes Ausseh . K : : - 
ikroskopisches Aussenen Aggregation Ag soapetio’ Aggregation Aggregation 
Zahl der freien Ultra- 
mikronen in 0,015 cmm 290 390 293 290 
0,5% iger Lésung 
Sol IV. 2 Std. bei 120° 
. Jodfarb 
Rasche fort- Fort- Teilwei 
Bewegungszustand schreitende | schreitende Bewegung Vibration Vik — 
Bewegung Bewegung —— 
. oii Keine Keine Keine Keine Keine 
Mikroskopisches Aussehen Aggregation | Aggregation Aggregation Aggregation Aggregatio 
Zahl der freien Ultra- 
mikronen in 0,015 emm 310 303 300 306 298 
0,5% iger Lésung 
Sol IV. 2 Std. bei 1201] 
Jodfarbe 
Bewegungszustand a sputente Vibration Teilweise Keine 
| Bewegung | Bewegung Vibration Bewegung 
, , ! Keine Keine Keine Keine Keine 
Mikrechepisches Anuehen Aggregation | Aggregation Aggregation Aggregation Aggregation 
Zahl der freien Ultra- 
mikronen in 0,015 emm 270 276 268 273 275 


0.5% iger Lésung 


" bo — ———_ 
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‘abelle | (Fortsetzung). 
5 “F & 11 12 16 2 » _ x 
126°C | im Jenaer GefaB gekocht. 
dfarte: | braun—rot. 
xt. * Keine ir Keine Keine 
Bewegung Bewegung Bewegung 
GréBten- a In langen 
= A o.. teils_perl- Pe - . Perl- thé 
schnurartig j m schniren 
aggregiert semnuren ' aggregiert 
— —_— _— 150 - 60 0 
120 im Nickeigefa8 gekocht. 
ifarb violett—rot. 
ee L re aoe Keine _ 
Bewegung 
In langen 
- ae —_ — _ - Perl- — - 
schniiren 
ie _ — a 0 = ~~ 
{ 
120° im Jenaer Gefa8 gekocht. 
ifarb: rot— orange. 
‘ 
weise +e Ne fs ni 5 a Keine 
ation Bewegung 
In lan 
me a i aid aa _ — —_— Per 
ee schniren 
98 - _ — _ - _ on 0 
120° i im Nickelgefa8 gekocht. 
ifarbe } rot—rot. 
ine Keine rs Keine ioe P Keine 7 
gung Bewegung Bewegung Bewegung 
Meistens frei. Meist. frei. 
ine Teilweise in ” Teilw. in lan- we = In langen = 
gation | kurzen Perl- geren Perl- Perl- 
schniren schniren schniren 


75 220 — 200 — _ 0 - 





ee __, 











56 M. Samec: 
Tabelle II. Altern von W< 
Alter d. “ene 1 2 3 4 5 ‘ 
Sol 1 ‘Je 
(2% ige Stirkeldsung 4/5 Std. auf 120°C *Th 
Jodfarbe: Dla 
In fort- Fort- Die ta 
Bewegungs- | schreitender _ schreitende i— Ruhig Ruhig I 
Bewegung | Bewegung “VW °8uné 
. . GréBtenteils Perlschnur- | Perlschnur- ° K 
Aggregation ned | a - nicht artig artig oe Leet 
Zahl freier aBeTeg | Seereg aggregiert aggregiert aggregiert ageregt 
ji pled 496 503 280 190 120 
05 %iger Lis. 
Sol 1. fie 
Rew | In fort- In fort- GroBtenteil | 
ee | schreitender schreitender "i Ruhe , Ruhig Ruhig | Ruhbig I 
Bewegung Bewegung ” ' 
Perlschnur- kK 
Aggregatien Nicht Nicht Nicht artig und Kugelig | Kugelig ‘8 
aggregiert aggregiert aggregiert kugelig aggregiert | aggregiert |, 
aggregiert kK 
Zahl freier 
[| | «(fe 493 503 400 280 100 
0.5% iger Lés. 
Sol 1 Je 
(Gel I in 2% iger Lésung 1 Std. auf | 
Jodfarbe: *!# 
In fort- In fort- In fort- ns 
af schreitender schreitender schreitender paren Ruhig -- 
Bewegung Bewegung | Bewegung eet 
. . Nicht Nicht Nicht Nicht Nicht a | 
Aggregation aggregiert | aggregiert aggregiert aggregiert aggregiert “é 
Zahl freier : 
+ plied 445 438 420 432 - 
0,5%iger Lis. 
sol m. Bi 
In fort- In fort- In. fort- —— 
“4 ry schreitender | schreitender | schreitender — Ruhig Ruhig 
| Bewegung | Bewegung Bewegung s 
Teilweise | 
Aggregation | Nicht Nicht Nicht Nicht | Nicht perlschnur- 
! aggregiert | aggregiert aggregiert aggregiert  aggregiert artig 
| aggregiert 
Zahl freier | 
Teilchen in | / 
0,015emm | 4% ” = = > - 8 


0,5%iger Los. 
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m von Weizenstarkesolen. 


6 





7 8 10 12 15 20 » 33 
Sol | ‘Jenaer GefaS). 
+ 1209 erhitat und elektrodialysiert). 
dfarbe: blaua—grin. 


Das 
uhig Ruhig Feld voll -_ tie ” 2 
von 
Kl 
vig \Enesig |r | | | : 


regiert *eeregiert | qeiichen 


20 65 0 _ — = an 


Sol 1, VickelgefaS. 


thig  Ruhig Das Feld ‘y | i , 


. . voll von 
: Kugelig Klumpen 
gelig ‘eeregiert ohne - — — - - 
‘egiert meee Teilchen 
00 40 0 -- — — — — 


Sol T] Jenaer GefaS). 
i. auf (20°C erhitzt und elektrodialysiert). 
farbe: iau—violett. 


2 Ruhig | Ruhig — a | -- Ruhig Ruhig ‘ Ruhig 
| Teilweise | \Perlschnur-)Perlschnur- 
Nicht perlschnur- de * = artig und | artig und eo 
(geregiert | artig kugelig | kugelig - 
| aggregiert aggregiert| aggregiert | *eEres! 
436 312 — — - 180 60 0 


Sol IL. SickelgefaB. 





ig _ Ruhig — Ruhig — Ruhig Ruhig 
eise | “ + Perlechnur- Perlschnur- Perlschnur- 
ur- _ am... ay _ gn my _— | artig artig 

g einige : regiert | aggregiert 
giert handle aggregiert aa 7 


) _ 292 — 220 — 100 0 








58 M. Samec: 
Tabelle VFort 
Alter d. ret 1 2 3 4 5 6 , 
: 2 Sol Ijenae 
Gel II in 2% iger Lésung 2 Steuf 1 
Jodfarbyiolet 
’ q In fort- In fort- In fort- Einige 
er schreitender schreitender schreitender Teilchen Ruhig a 
‘ Bewegung Bewegung Bewegung vibrieren 
Aggregation Nicht Nicht Nicht Nicht Nicht 


aggregiert aggregiert aggregiert aggregiert aggregiert 7 


Zahl freier 

Teilchen in ‘ oni =a “er ne 

0,015 emm 381 386 370 379 371 
0,5% iger Los. 


Sol IWickel 
; In fort- In fort- In fort- ae le 
ye ni schreitender schreitender | schreitender — Ruhig 
Bewegung Bewegung Bewegung of 
Aggregation Nicht Nicht Nicht Nicht Nicht 
aggregiert aggregiert aggregiert aggregiert aggregiert 
Zahl freier 
ee 370 378 371 368 375 
0,5% iger Los. 


Sol ly ' 
Gel III in 2% iger Losung 28 1 
Jodfar 


violet’ 
i In fort- In fort- Kinige Kinige 
me <4 schreitender  Beweglich | schreitender Teilchen in Teilchen Ruhig | 
Bewegung Bewegung Bewegung vibrieren 
deerenetion Nicht Nicht Nicht Nicht Nicht Nicht 
Agereg aggregiert | aggregiert aggregiert aggregiert  aggregiert aggregi¢ 
Zahl freier 
a | as 372 360 369 371 3638 | 
0,5°%iger Los. 
So | Bickel 
_|| In fort- In fort- In fort- Einige 
nes wn schreitender | schreitender | schreitender Teilchen Ruhig - = 
Bewegung Bewegung Bewegung vibrieren 
napreneies | Nicht | Nicht Nicht Nicht Nicht 


aggregiert aggregiert aggregiert aggregiert aggregiert tas 


Zahl freier | 

Teilchen in 

0,015 emm 351 348 345 355 350 
0,5% iger Lis. 





. = 
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velle {Fortsetzung). 
es 
6 7 8 10 12 15 2 30 33 
Sol 1 Jenaer Gefab. 
2 Stauf 120°C erhitzt und elektrodialysiert. 
dfarbyiolett—braun. 
= Ruhig Ruhig Ruhig Ruhig Ruhig 
Teilweise Perlschnur Perlschnur- Perlschnur- Perlschnur- 
-_ perlschnur- artig und 
om . ” . artig artig artig 
— kugelig aggregiert aggregiert aggregiert 
aggregiert aggregiert *S& ceres SEreg 
_ - 310 193 140 53 0 
Sol IWickelgefab. 
- — — — — — Ruhig 
Perlschnur- 
— _ artig 
aggregiert 
—" - — — — 0 
So | Wjenaer Gefab. 
2 Stauf 120°C erhitzt und elektrodialysiert. 
ifartyiolett—rotbraun. 
hig | — Ruhig - - Ruhig Ruhig Ruhig 
cht Dellweise Perlschaar- Perlschnur- l’erlschnur- 
perlschnur- artig und 
egie . - 3 artig artig 
° ary kugelig aggregiert aggregiert 
aggregiert aggregiert , 
63 — sia 259 - — 130 60 0 
0 | Nickelgefis, 
— — Ruhig - — Ruhig Ruhig 
GroBtenteils Perlschnur- 
nicht aggr., artig aggr., Perlschnur - 
— einige - einige artig 
perlschnur- kugelig aggregiert 
artig aggregiert 
re ~ 280 _ — 190 — 0 
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M. Samec: 


Tabell: 
Verhalten der Wolff-Fernbach-Stark: * 





Alter der Sole Tage: 


Bewegungszustand 


Mikroskopisches Aussehen 


Zahl der freien Ultra- 
mikronen auf 0,015 emm 
bei 0.5% iger Lisung 


Bewegungszustand 


Mikroskopisches Aussehen 


Zahl der freien Ultra- 
mikronen auf 0,015 cmm 
bei 0,5% iger Lésung 


Bewegungszustand 


Mikroskopisches Aussehen 


Zahl der freien Ultra- 
mikronen auf 0,015 cmm 
bei 0,5% iger Lésung 


Bewegungszustand 


Mikroskopisches Aussehen 


Zahl der freien Ultra- 
mikronen auf 0,015 cmm 
bei 0,5% iger Lisung 


Rasche fort- | 
| schreitende 
| Bewegung 


Keine 


3 4 5 


te 


Sol I (Starke 1/5 Std. bei 120°C 











Jodfarbe 
Zieml. rasche ae of 
fortschreit. — — Pl 
Bewegung ibration ibration gung 
Keine Keine Keine Keine 


Aggregation ' Aggregation Aggregation Aggregation Aggregation 


350 | 362 354 360 345 
| 
Ultrafiltrat 
Jodfarbe 
a | wep os Teilweise Keine Keine 
| Vibration | Vibration Bewegung Bewegung 
° , as Teilweise 
Keine Keine Keine . 
= | Aggregation | A ation A tion kugelige 
| ASS ga | Agereg' Aggrega Aggregation 
_ 260 | 274 259 230 
Sol II (Gel I 1 Std. bei 120°C 
Jodfarbe : 
Rasche fort- Zieml. rasche| ' a ae 
schreitende fortschreit. | Vibration | jclweise | | Keine 
Bewegung Bewegung egung 
Keine Keine _ Keine Keine Keine 
Aggregation | Aggregation Aggregation Aggregation Aggregation 
480 468 479 470 475 
Ultrafiltrat 
Jodfarbe : 
= . ; Keine Keine 
— Vibration Vibration Bewegung Bewegung 
Keine Keine Keine Keine 
Aggregation Aggregation Aggregation Aggregation 
_ | 230 238 233 228 
j 
~ 
> 





10° C 
rbe 


ang 


e 
t10n 


rat 


ng 


tion 


reas 
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Hl. 
(Kartoffelstarke entfettet und mit 1% HCl gewaschen). 





s 11 12 16 22 w ae] 
im Jenaer ‘GefaB gekocht). 
blau—rot. 


Keine Keine Keine | keine Keine 
| Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 


Perlschnur- _Perlschnur- In langen In langen 


| ‘Teilweise : : Perlschniiren Perlschniiren 
kugelige Pe. PP und kleinen und kleinen -— 
Aggregation | |, kl. Kugeln su. kl. Kugeln Kugeln Kugeln 
aggregiert aggregiert 
320 103 59 21 Keine 
des Sol I. 
violett—rot. 
Keine Keine = Keine Keine = Keine 
Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 
in Perl- ee 
schniiren und : In langen In langen In langen 


und wenigen os 


kl. Kugeln to « Perlschniren Perlschnirgn Perlschniiren 
aggregiert » ae 
aggregiert 
123 86 32 Keine 
im Jenaer GefaB gekocht). 
blaurot—rot. 

Keine Keine Keine Keine Keine Keine Keine 
Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 
— In Perl- In In langen In langen 

bislan” schniiren und Perlschniiren Perlschniren Perlschniiren In langen In langen 

sae kl. Kugeln und wenigen und wenigen und wenigen Perlschniiren Perlschniren 

8 aggregiert kl. Kugeln kl. Kugeln kl. Kugeln 

391 203 120 64 16 Keine 0 
des Sol Il. 
rot—orange. 

Keine Keine Keine Keine Keine ; Keine 
Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 

Ro tm Meistens in Meistens in In langen In langen = In langen 
uren. Perlschniiren Perlschniiren Perlschniiren Perlschniren Perlschniren 


meistens frei 


189 101 80 42 Keine — Keine 











62 M. Samec: 
Tabelle IT] 
Altern von Weizenstarkesoler 
Alter der Sole Tage: 1 2 3 4 5 
Sol I (Starke '/, Std. bei 120°C 
Jodfarbe 4 
Starke Starke Teilweise Keine Keine 
Bewegungszustand Vibration Vibration Vibration Bewegung Bewegung 
Meistens fre. 
* , Keine Keine Keine Keine teilweise in 
Mikroskopisches Aussehen : : ; ; : 
Aggregation Aggregation Aggregation Aggregation kleinen 
: , . Kugeln 
Zahl der freien Ultra- 
mikronen auf 0,015 cemm 280 271 279 283 230 
bei 0.5% iger Lésung 
Ultrafiltrat 
Jodfarbe : 
Bewegungszustand Vibration Vibration Keine Keine 
Bewegung Bewegung 
ee Keine Keine Keine Keine 
Mikroskopisches Aussehen Aggregation | Aggregation | Aggregation | Aggregation 
| 
Zahl der freien Ultra- 
mikronen auf 0,015 emm 304 296 274 281 


bei 0.5% iger Lésung 


Bewegungszustand 


Mikroskopisches Aussehen 
Zahl der freien Ultra- 


mikronen auf 0,015 cmm 
bei 0.5% iger Losung 


Bewegungszustand 


Mikroskopisches Aussehen 


Zahl der freien Ultra- 
mikronen auf 0,015 cmm 
bei 0,5% iger Losung 


Rasche fort- 
schreitende 
Bewegung 
Keine 
Aggregation 


398 


Zieml. rasch2 


fortschreit. 
Bewegung 


Keine 


Aggregation | Aggregation 


382 


Vibration 


Keine 


Aggregation | Aggregation 


350 


Sol II (1 Std. bei 120°C 


Jodfarbe : 
- , Teilweise Keine 
| Vibration Vibration Bewegung 
Keine Keine Keine 
Aggregation Aggregation 
393 386 316 
Ultrafiltrat 
Jodfarbe 
- . Keine Keine 
Vibration Bewegung Bewegung 
Keine Keine Keine 
Aggregation Aggregatio: 
356 348 352 








e ITl 


soler 





|20° C 
farbe : 
ine 
gung 
ns fre. 
‘ise in 
nen 
yeln 


30 


filtrat 
farbe : 
ine 

ung 


ine 
gation 


81 


120°C 
farbe : 
2ine 

egung 


eine 
egation 


afiltrat 
lfarbe 
eine 
egung 
eine 
egatio! 


352 
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(Fortsetzung). 
(Weizenstarke in 1°, HCl gewaschen). 





s 11 12 16 22 » M 
im Jenaer GefaB gekocht. 
blau—grin. 
Keine Keine Keine Keine — 
Bewegung Bewegung dewegung Bewegung 
Meistens in In groben In groBen 
In groben gro. Kugeln, Kugeln Kugeln ns 
Kugeln teilw.i.kurzen und kurzen und kurzen 
Perlschniiren | Perlschniiren | Perlschniiren 
70 Keine 0 0 " 
des Sol I. 
blau— grin. 

Keine Keine Keine Keine Keine Keine 
Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 
eistens frei, Meistens in Meistens in d 
teilweise in kurzen Perl- Perlschniiren In langen In langen ‘ In langen 

kurzen schniiren und und kleinen VPerlschniiren Perlschniiren Perlschniren 
erlschniiren kl. Kugeln Kugeln 

! 

199 138 100 40 Keine 0 
m Jenaer GefaB gekocht. 
lau—violett. 

Keine Keine Keine Keine Keine Keine 
Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 
In kursen Meistens in Meistens in In langen In langen In langen 
erlschniiren, _ 


: - Perlschniiren Perlschniiren VPerlschniiren | Perlschniiren Perlschniiren 
eistens frei 


240 180 110 50 Keine 0 


des Sol Il. 
lichthlau—violett. 


Keine Keine Keine Keine Keine i Keine 
Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 
Meistens — frei, Meistens in In langen In langen In langen 
frei in Kurzen Perlschniiren Perlschniren  Perlschniren Perlschniren 
Perlschniiren : ; , 
200 160 102 Keine 0 - 0 
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64 M. Samec: 
Tabelle IN 
Altern von K: 
p= 
Alter der Dextrine Tage: 1 2 3 


Amylodextrin ("/, Std. bei 138°¢ | ‘m 


Jodfarbe | ols 
Keine Keine Keine 
Bewegungszustand Bewegung Bewegung Bewegung Bi 


Vollkommen Vo! 


. . Meistens in Kugelige , ' 
Mikroskopisches Aussehen " . kugelige k 
Kugeln Aggregation Aggregation Ag 

Zahl der freien Ultramikronen auf 123 60 Keine 


0,015 emm bei 0,5% iger Lésung 


Erytrodextrin (in kaltem Wasser gel 





Jodfarbe : ros 
. Keine Keine Keine 
Boweguaguasens Bewegung | Bewegung Bewegung Be 
In Kugeln In Perl- In Perl- hh 
Mikroskopisches Aussehen ee | schnéren und —_schniiren und Ver 
Pesteshaficen i ogy — 7 
ugeln ugeln 
Zahl der freien Ultramikronen auf 127 a 4 
0,015 cmm bei 0,5 % iger Lésung a ™ 
Tabelle V. 
| 
Alter der Sole Tage: | 1 2 3 6 


Kartoffelstarke entfettet und 72 Std./ mit 
Sol I (Starke '/, Std. bei 120°C im 
Jodfarbe: blat 
Keine Keine Keine Keine 


Bewegungesustand | Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Be 
\Meistens frei, Meistens frei, Meistens frei, Meistens 
| teil-veise teilweise teilweise kugelige In 
Mikroskopisches Aussehen in kurzen in kurzen in kurzen Aggregation 
Perlschniiren:| Perlschniiren Perlschniiren und ler 
. ey . und Kugeln u. kl. Kugelnu. kl. Kugeln Perlschniire 
Zahl der freien Ultramikronen auf 401 365 300 120 


0,015 emm bei 0,5% iger Lésung 
Kartoffelstarke entfettet, mit 1° HCl gewaschen, gett 
Sol I (Starke 3/, Std. bei 120°C im 
Jodfarbe: blav 
Keine Keine Keine Keine 


Bewegungesustand Bewegung Bewegung Bewegung | Bewegung Be 
" , , . | GrdBtenteils 
Meistens in Ran ns A one kugelige 
Mikroskopisches Aussehen kleinen sa a ey ” | Aggregation ee 
Kagein Perlschniire Perlschniire und | Per 


Perlschniire 


Zahl der freien Ultramikronen auf 
0,015 cmm bei 0,5 % iger Losung 300 200 126 69 
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Tabelle IV. 
m von Kartoffelstarkedextrinen. 
} 4 5 6 7 " 12 
138° | 'm Jenaer GefaB gekocht) ([ap] 196.3). 
ifarbe | olau—griin. 
ine Keine a 
gung Bewegung 
Vollkommen . . ‘ , 

= Saniie Kugelige Kugelige Kugelige Kugelige 
vation {Aggregation Aggregation Aggregation Aggregation Aggregation 
ine 0 0 0 0 0 
Wasser gelist) ([«]p 196). 
lfarbe ; rosa-rot. 
ne Keine i Keine Keine 
yung Bewegung Bewegung Bewegung 
erl- In langen In langen In langen 
nund Verlschniiren - Perlschniiren Perlschniren . 
‘inen und kleinen und kleinen und kleinen 
eln Kugeln Kugeln Kugeln 
) Keine 0 0 
‘'abelle V. 
bee | 
h 7 a 0 12 15 18 
2 Std./mit ultravioletten Strahlen bestrablt. 
120°C im Jenaer Gefab gekocht). 
farbe: blau—violett—rot. 
ine Keine Keine keine Keine Keine 
gung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 
itens . - . . . 
lige In Kugeln In Kugeln Kugelige Kugelige Kugelige 

- Aggregation Aggregation Aggregation 
gation und und cael ~.- ’ 
rd Perlschniren  Perlschniiren . - = ' — 
Tis Perlschniire Perlschniire Perlschniire 
AN) 49 Keine Keine ‘ 0 0 
schen, getrocknet und 24 Std. mit ultravioletten Strahlen bestrahlt 
120°C im Jenaer GefaB gekocht). 
farbe: blau—rot. 
ine Keine Keine Keine Keine 
gung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 
nteils , . , ‘ 
o~ Kugelige Kugelige » 
lige 4 ' In groBen In groBen 
zation — — Kugeln und Kugeln und 
d ae Ps . ' Perlschniire Perlschniire 

.__ | Perlschniire Perlschniire 
hniire 
’ 28 Keine — 0 0 


Biochemische Zeitschrift Band 195. 
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M. Samec: 





Tabell 


EinfluB des Kochens auf das ultra 





Alter der Sole Tage: || 


Bewegungszustand 


Mikroskopisches Aussehen 
Zahl der freien Ultra- 


mikronen auf 0,015 cemm 
bei 0,5°% iger Losung 


Bewegungszustand 


Mikroskopisches Aussehen 
Zahl der freien Ultra- 


mikronen auf 0,015 cmm 
bei 0,5% iger Losung 


Bewegungszustand 
Mikroskopisches Aussehen 
Zahl der freien Ultra- 


mikronen auf 0,015 emm 
bei 0.5% iger Losung 


Bewegungszustand 


Mikroskopisches Aussehen 


Zahl der freien Ultra- 
mikronen auf 0,015 cmm 
bei 0,5% iger Lésung 


Ziem!. rasch 


fortschreit. Vibration 
Bewegung 
Keine Keine 


Aggregation Aggregation Gruppierung G 


540 536 


4 5 


Kartoffelstarke verkleistert 
Sol-Phase. Jodfarbe 


Keine Keine 
Bewegung Bewegung 
Meistens 
k ; In groBen 
ugelige a 
. Kugeln 
ruppierung 
190 50 


Kartoffelstarke '', Std. bei 120°C im Nickel 


Rasch fort- Zieml. rasch 


schreitende _fortschreit. 
Bewegung Bewegung 
Keine Keine 


Aggregation Aggregation 


510 516 
Keine Keine 
Bewegung Bewegung 


Meistensfrei, Meistens frei, 


kleine Kugeln kleine Kugeln 


490 430 
Keine | Keine 
Bewegung | Bewegung 


Meistens frei, | Meistens frei, 
teilweise | kugelige 
gruppiert Aggregation 


390 370 


Gruppierung A 


Jodfarbe : 
Teilweise Keine 
Vibration Bewegung 
Keine : 
Aggregation Meistens frei 
490 430 


Sol L. 1 Std. bei 120°C 


Jodfarbe : 
Keine Keine 
Bewegung Bewegung 
— In Kugeln 
geregation | ®™Uppiert 
240 190 


Sol I. 3 Std. bei 120°C 


Jodfarbe: 
Keine Keine 
Bewegung Bewegung 
GroBtenteils Kugelige 
kugelige A ation 
| Aggregation |“ geree 
240 200 


rw 


Gr 





ell 


ert 


frei 
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vi. 
mikroskopische Verhalten des Sol. I. 
a 6 7 s 9 10 1 12 
und elektrodialytisch zerlegt. 
blau—griin. 

Keine Keine Keine be 
Bewegung Bewegung Bewegung 
In groBen Kugelige i In groben s 

Kugeln Aggregation Kugeln 

Keine 0 0 = 
gefaB gekocht und elektrodialysiert (Sol 1). 
blau—grin. 

Keine Keine Keine heine Keine Keine Keine 
Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 
Teilweise Kugelige In groBen In groBen In groBen In groben In groben 

Gruppierung | Gruppierung Kugeln Kugeln Kugeln Kugeln Kugeln 
e 

290 200 102 46 Keine 0 0 
im Nickelgefa8 gekocht. 

blau—griin. 

Keine Keine Keine Keine Keine 
Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 

‘ 
In groben In groBen In groBen In groben In groBen 

Kugeln Kugeln Kugeln Kugeln be cy Kugeln 
gruppiert : 

120 32 Keine 0 ent 0 

im NickelgefaB gekocht. 
blau—grin. 

Keine Keine Keine -_ Keine = Keine 
Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 
In groBen In groBen In groben =) In groben . Kugelige 

Kugeln Kugeln Kugeln Kugeln Aggregation 

96 Keine 0 — 0 — 0 
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M. Samec: 


Tabelle V: 





Alter der Sole Tage: 


Bewegungszustand 


Mikroskopisches Aussehen 
Zahl der freien Ultra- 


mikronen auf 0,015 ¢mm 
bei 0.5% iger Losung 


Bewegungszustand 


Mikroskopisches Aussehen 
Zahl der freien Ultra- 


mikronen auf 0.015 cmm 
bei 0.5% iger L isung 


Bewegungszustand 


Mikroskopisches Aussehen 
Zahl der freien Ultra- 


mikronen auf 0,015 cmm 
bei 0.5% iger Lésung 


Bewegungszustand 


Mikroskupisches Aussehen 


Zahl der freien Ultra- 
mikronen auf 0,015 emm 
bei 0.5% iger Losung 





“4 Bewegungszustand 


Mikroskopisches Aussehen 


Zahl der freien Ultra- 
mikronen auf 0,015 cmm 
bei 0,5% iger Losung 


| 
| 


Jodfarbe: 
Rasch fort- | Zieml. rasche a a® 
vt? : ss Keine Keine 
schreitende | fortschreit. Vibration Be _— , 
Bewegung Bewegung ewegung wegung 
Keine Keine Keine Keine a 
Aggregation | Aggregation | Aggregation Aggregation | ~ —8 
500 506 506 516 460 
Sol I. 1 Std. bei 120% 
Jodfarbe 
heine Keine Keine Keine Keine 
Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 
Meistens frei, Meistensfrei,| GroBtenteils 
. . . ones leilweise ; 
wenig Meistens frei teilweise Pree iod kugelige 
gruppiert Gruppierung rr. fa ggregation 
470 472 320 280 196 
Sol I. 3 Std. bei 120° 
Jodfarb 
Keine Keine Keine Keine Keine 
Bewegung Bewegung _ Bewegung Bewegung Beweguny 
Meistensfrei, Meistensfrei, Meistens frei, — 
; . : . 4 P _ .  Grdbtentels 
teilweise teilweise teilweise Meistens frei pone a 
Gruppierung Gruppierung Gruppierung erupp 
430 40) 298 260 156 
Sol I. 5 Std. bei 120° 
Jodfarh« 
| Keine Keine Keine Keine Keine 
Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 
GroéBtenteils ae Kugelige — In groben 
gruppiert Aggregation Aggregation | Aggregation Kugeln 
| 
250 200 130 96 39 


1 2 3 
Keine Keine Keine 
Bewegung Bewegung Bewegung 
Meistens Kugelige In groben 
kugelige | 4 tion| Kugel 
Aggregation ~ asi nen — 
160 on 80 


Kartoffelstarke !, Std. bei 120°C im Jenaer 


4 5 

Sol I. 5 Std. bei 120°C 
Jodfarbe! 

Keine Keine 
Bewegung Bewegung 
In groben In groben 

Kugeln Kugeln 

30 Keine 


im 


bla 
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lle V ‘ortsetzung). 
5 6 7 s Q 10 7 12 
120°C fim Nickelgefab gekocht. 
lfarbe! QP lau—griin. 
sine Keine Keine Keine heine 
egung jp Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 
roBen In groBen Kugelige _— »" — 
geln Kugeln Aggregation gruppiert gruppiert 
sine 0 0 0 
Jenaer Mpefab gekocht und elektrodialysiert (Sol 1). 
farbe: lau—griin. 
‘ine Keine Keine Keine keine Keine Keine Keine 
gung wegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 
eistens frei, In grobeu Kegelige In groBen In grofen Nur in GroBe 
ns frei | teilweise Kugeln Leevenation Kugeln Faces groBen imo 
gruppiert aggregiert — aggregiert oo hKugelu Auge 
50 300 170 1% a) Keine 0 0 
1219, m Jenaer GefaB gekocht. 
farbe jau—-griin. 
ine Keine Keine Keine Keine Keine { _ Keine Keine 
guny Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung bewegung Bewegung Bewegung 
— Kugelige Kugelige Kugelige In groBen Kugelige Kugelige Kugelige 
ge ggregation Aggregation Aggregation Kugeln Aggregation Aggregation Aggregation 
vation 
“ 129 50 26 Keine 0 0) " 
209° Jim Jenaer Gefab gekocht. 
arbe: | blau—violett. 
ne Keine Keine Keine Keine Keine Keine heine 
runy Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 
ateils | Kugelige GroBtenteils Kugelige Kugelige Vollkommen \V ollkommen Vollkommen 
: Gruppierun kugelige Aggregation Avgregation kugelige kugelige kugelige 
piert PI 8 Aggregation ~ Rereg AZBTeg Aggregation Aggregation Aggregation 
6 100 49 Keine 0 0 0 0 
20° ( im Jenaer Gefab gekocht. 
arhe iolett—violett. 
ne Keine Keine : Keine heine 
rng Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung 
' ollkommen Vollkommen Vollkommen Vollkommen 
oben ) kugelige in groBen kugelige — kugelige 
eln Aggregation Kugeln Aggregation Aggregation 
Keine 0 0 0 





70 


Tabelle 
Einflu8B des Kochens auf das ultra 





Alter der Sole Tage: 


Bewegungszustand 


Mikroskopisches Aussehen 


Zahl der freien Ultra- 
mikronen auf 0,015 cmm 
bei 0,5°% iger Lésung 


3 4 5 


Kartoffelstarke Sol II 
Jodfarbe : 
Keine Keine 


Vibration Bewegung Bewegung 


Aggregation Aggregation Aggregation Aggregation , schnurartige 


Teilweise 
Keine Keine perl- 
Aggregation 
349 345 330 


Sol II elektrodialysiert bis zur konstanten Leitfahigkeit, 1 Std. bei 120°C im Nickel 


Bewegungszustand 


Mikroskopisches Aussehen 


: Zahl der freien Ultra- 
: mikronen auf 0,015 cmm 
hei 0.5% iger Lésung 


4 Bewegungszustand 





Mikroskopisches Aussehen 


Zahl der freien Ultra- 
mikronen auf 0,015 emm 
bei 0.5% iger Lésung 


Bewegungszustand 


Mikroskopisches Aussehen 


Zahl der freien Ultra- 
mikronen auf 0,015 cemm 
bei 0.5% iger Lésung 


Jodfarbe : 
Keine Keine Keine 
Bewegung Bewegung Bewegung 


GrdBtenteils In Perl- 

in Perl- = schniirenund In langen 
schnirenund wenig in  Perlschnirer 
kl. Kugeln kl. Kugeln 


96 30 Keine 
Weizenstarke Sol fl 
Jodfarbe 

Starke Teilweise | Keine 


Vibration Vibration Bewegung 


Keine Keine Keine 
Aggregation Aggregation Aggregation 


438 432 436 


Sol II elektrodialysiert bis zur konstanten Leitfahigkeit, 1 Std. bei 120°C im Nickelgefal 


Jodfarbe 
Keine Keine 
Bewegung Bewegung 


Meistens in In Perl- 


2 Perlschniiren . ) naren un 
und kleinen ; ' 
Kugein kl. Kugeln 

— 82 Keine 
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Vil. 
mikroskopische Verhalten des Sol II. 








wie in Tabelle II. 
blau—violett. 


Keine Keine Keine Keine Keine Keine Keine 
Bewegung Bewegung | Bewegung Bewegung Bewegung | Bewegung Bewegung 


Teilweise ——. 


In Perl- Perlschnur- 
peri- schniren und schniiren und artige in langen in langen In langen 
schnurartige ot Gemsnin | ht Geennen | A Saline Perlschniren Perlschniren Perlschniren 
Aggregation | ©! Grups . Gruppen | Aggreg | 


230 200 163 100 40 Keine 0 


gefab gekocht und elektrodialysiert bis zur konstanten Leitfaihigkeit. (Py 0, frei). 
blau—violett. 

Keine Keine Keine 
Bewegung Bewegung Bewegung 


In langen In langen In langen 
Perlschniren Perlschniren Perlschniren 


wie in Tabelle III. 
blau—violett. 


Keine Keine Keine Keine Keine Keine Keine 
Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung Bewegung _ Bewegung 


Meistensfrei, GrédBtenteils |Grobtenteils 


’ - 
teilweise in in Perl- in Perl- es In langen In langen In langen 
kurzen schniiren und schniiren und il andi Perlschniren |Perlschnéren Perlschniiren 
Perlschniren Kugeln kl. Kugeln —— 
312 280 203 50 12 Keine 0 


gekocht und elektrodialysiert bis zur konstanten Elektrizitatsleitfahigkeit. (P.O, frei). 
blaun—violett. 

Keine Keine Keine 
Bewegung Bewegung Bewegung 


In In langen In langen 
Perlschniren Perlschniiren Perlschniiren 
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XXI. Mitteilung: 
Uber die Verteilung von Phosphor und Stickstoff innerhalb des Stirkekornes. 


Von 
M. Samee. 


(Nach Versuchen von N. Tomazo.) 
(Aus dem chemischen Institut der Universitat in Laibach.) 


(Eingegangen am 12. Februar 1928.) 


Wir sind gewohnt, in den Stirkekérnern Spharokristalle mit 
radial trichitischer Struktur und mehr oder weniger ausgesprochener 
Schichtung zu sehen. Die Schichtung und die Besonderheit der AuBen- 
membran sind vielfach Gegenstand der Untersuchung gewesen, ohne 
daf es bisher gelungen wire, eine von allen Autoren einmiitig anerkannte 
Deutung dieser Eigentiimlichkeit zu geben. Im allgemeinen ist man 
von der Ansicht, daB Schwankungen in der Assimilation, etwa bedingt 
durch Tag- und Nachtwechsel, die Schichtung verursachen kénnten, 
abgekommen und neigt dahin, die Schichten als Ausdruck innerer 
Rhythmen, ahnlich den Liesegangschen Figuren, zu deuten!. Hierbei 
darf nun nicht tibersehen werden, da die Stirkekérner substantiell 
nicht gleichartig aufgebaut sind. Es bilden ja die Amylosen in erster 
Linie den Inhaltskérper und das Amylopektin die Hiillsubstanzen, mit 
anderen Worten, es wire auf einem durch ein Stirkekorn gezogenen 
Profi] eine verschiedene Verteilung von Phosphor zu erwarten. Analog 
kénnte die Frage nach der Verteilung des Stickstoffs innerhalb des 
Starkekornes gestellt werden. 

Einige Beitrage in dieser Frage brachten dieVersuche von M. Samec? 
an Starkekérnern, welche mit ultraviolettem Lichte bestrahlt wurden. 
Es ergab sich nimlich daselbst die Méglichkeit, durch Kombination 
der Elektrodialyse und des Zentrifugierens die Starkesubstanz auf 


1 Literatur siehe bei M.Samec, Kolloidchemie der Starke, 8. 86 bis 93. 
Dresden, Leipzig 1927. 
2? Kolloidchem. Beih. 28, 393, 1926. 
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rei Phasen zu verteilen, welche aus verschiedenen Partien des Stirke- 
ornes stammen und tatsachlich eine leicht nachweisbare Verschieden- 
eit im Gehalt an P und N aufweisen. Diesen Versuchen haftet jedoch 
nsofern eine Unsicherheit an, als die Ultraviolettwirkung selbst eventuell 
den Chemismus im Hinblick auf die Begleitelemente beeinflussen 
kénnte, und dab somit die am meisten exponierten aubersten Korn- 
schichten eine starkere Veranderung erleiden kénnten als die vor der 
Strahlenwirkung mehr geschiitzten inneren Partien. 
Hier setzten nun die Versuche ein, tiber welche in der vorliegenden 
Arbeit berichtet werden soll. 


Nach iibereinstimmenden Beobachtungen verschiedener Forscher 
tritt bei allmahlicher Verkleisterung der Starkekérner die Inhalts- 
substanz der Korner in Lésung tiber, wihrend die Hiilsensubstanz 
zunachst in Form von aufgequollenen Sacken bestehen bleibt. Je weiter 
der Verkleisterungsproze8 gediehen ist, ein desto gréberer Bruchteil der 
Hiillsubstanz geht in Lésung; die tibrigbleibenden Teile der Korn- 
hiillen werden diinner und substanzirmer. Wird nun ein geniigend 
verdiinnter Kleister auszentrifugiert, so setzen sich die gequollenen 
Kornhiillen ab, die koexistierende Liésung aber laBt sich elektrodialytisch 
in eine Solphase und eine Gelphase zerlegen. Von diesen beiden ent- 
spricht die Solphase den Amylosen, welche nach A. R. Ling und G. A. 
Vanji im Innersten des Kornes kristallinisch abgelagert sind, die Gel- 
phase enthalt das Amylopektin, soweit es aus den Siacken bereits in 
Lésung gegangen ist, und der auszentrifugierte Niederschlag entspricht 
lem Reste der Kornhiillen, also namentlich deren auBeren Partien. 
Aus diesem Zentrifugat liBt sich nach Zusatz von etwas Wasser elektro- 
dialytisch das die Kornhiillen umfassende Gel von einer Solsubstanz 
trennen, welch letztere mit der elektrolytisch aus der Lésung erhaltenen 
Solsubstanz identisch ist und mit dieser vereinigt wurde. Zur Unter- 
suchung standen demnach folgende Fraktionen zur Verfiigung: 

1. Das Sol (Inhaltssubstanzen). 

2. Das elektrodialytisch abgeschiedene Gel (in Lisung gewesenes 
Amylopektin = die inneren Hiillpartien des Kornes). 

3. Zentrifugiertes Gel (die noch strukturierten Kornhiillen — den 
auBeren Partien des Kornes). 

Diese Fraktionen wurden quantitativ bestimmt und ihr Gehalt 
an P und N festgestellt. Um passende Abstufungen zu erreichen, 
erhitzten wir den Kleister verschieden lange auf 80° und steigerten 
so planmaBig die Menge der in Lésung gegangenen Hiillensubstanz auf 
Kosten der aus den auBeren Kornpartien stammenden Hiillenreste. 
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74 M. Samec: 


Beim Aufquellen in heiBem Wasser und beim nachfolgenden 
Erhitzen des Kleisters kann aber auBer dieser Sonderung noch ein 
Teil der im Starkekorn enthaltenen Begleitelemente (P, N) in dialysable 
Form gebracht werden. Rechnet man daher aus den Phosphor- und 
den Stickstoffwerten der einzelnen eben angefiihrten Fraktionen den 
P,O;- und den N-Gehalt der Gesamtstarkesubstanz, so kommt man 
zu Zahlen, welche zum Teil wesentlich niedriger sind als die im nativen 
Starkekorn analytisch gefundenen Werte des P,O, und N (Tabelle | 


Tabelle I. 


Prozentgehalt von P,O, und N nach verschieden langem Erhitzen mit 
Wasser auf 80°C!. 








Kartoffel Weizen Mais 
P, Os Nn | mo | NLmO | N 
Natives Kom ...... 0,117 0,107 0,102 0,146 0,025 0,123 
Kleister 1 St. erh.. . . 0,116 | 0,010 0,084 0,053 0,027 0,108 
OD ie aie ee a 0,114 0,011 0,066 0,049 0,028 0,117 
‘ ee Ae 0,102 0,010 0,109 0,059 0,031 6,116 


AuBer dem grofen Unterschied im Phosphorgehalt bei den ein- 
zelnen Starkearten, auf welchen gelegentlich anderer Untersuchungen 
schon eingegangen wurde, zeigen diese Versuche noch ein recht differentes 
Verhalten des Stickstoffs. Die Kartoffelstarke verliert beim einstiindigen 
Erhitzen auf 80° und nachfolgender Elektrodialyse 90 °,, des im Korne 
enthaltenen N, bei der Weizenstarke fallt unter den gleichen Bedingungen 
der N-Gehalt auf etwa '/,, und bei der Maisstarke werden kaum 20° , 
des Gesamtstickstoffs abgegeben. Wir kommen auf diese Fragen in 
einer anderen Mitteilung zuriick. 

Unsere Beobachtungen iiber die Zusammensetzung der drei Phasen 
des Kleisters gibt die Tabelle Il wieder. 

Die P,O;-Bestimmung erfolgte nach der Methode von Lorentz 
Einwage etwa 1 g Stirkesubstanz. Auswage bis zu 70 mg Phosphor. 
ammonmolybdat. 

Die N-Bestimmung wurde nach ein wenig angepaBter Mikro. 
kjeldahlmethode durchgefiihrt. Einwage 1 bis 2g Substanz. Zer- 
setzung mit licem H,SO,+ 2g CuSO,.5H,O + K,SO,. Destil- 
lation nach Pregl in 10 ccm n/100 H,SO,, die Saure jodometrisch 
titriert. 

Die fiir P,O, angefiihrten Werte sind Mittelwerte aus zwei bis 
drei Bestimmungen, die N-Werte Mittelwerte aus drei bis sechs Einzel- 
bestimmungen. 


' Bezogen auf Trockensubstanz. 
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76 M. Samec: 


Wir finden in ihr den Ausdruck des allmahlichen Ubergangs des 
zentrifugablen Anteils in nicht zentrifugable Form. Hand in Han 
damit andert sich aber auch zum Teil die Zusammensetzung der Phasen 
Das zentrifugable Gel wird bei Kartoffelstirke armer an Phosphor 
bei Weizen- und Maisstiarke schwankt der P-Gehalt dieser Phase nicht 
gleichsinnig. Nach zweistiindigem Erhitzen ist er geringer, nach vier- 
stiindigem Erhitzen gréBer als nach einstiindiger Erhitzungsdauer. 
Der Stickstoffgehalt dieser Phase schwankt viel weniger. 

Ausnahmslos aber lieB sich feststellen, daB sowohl der Phosphor 
als auch der Stickstoff vom Sol iiber das elektrodialytisch abscheidbare 
Gel zum zentrifugablen Gel auBerordentlich ansteigt. Behalt man 
die eingangs entwickelte Ansicht bei, daB die Reihenfolge dieser Phasen 
gleichzeitig eine Sonderung der Kornsubstanz von innen nach auben 
bedeutet, so kommt man zu dem SchluB, dab im groBen und ganzen 
gerade die aubersten Kornpartien durch einen besonderen Reichtum 
an diesen Begleitelementen ausgezeichnet sind. Rechnet man aus 
der jeweiligen relativen Menge der einzelnen Phasen und aus ihrem 
Gehalt an P und N die Verteilung dieser beiden Elemente in Bruch- 
teilen der gesamten vorhandenen Menge, so kommt man zu der zweiten 
Gruppe von Zahlen der Tabelle II, welche die obwaltenden Verhiltnisse 
noch deutlicher illustrieren. 


Il. 


Diese Feststellung liebe nun an eine kausale Beziehung zwischen 
der besonderen Resistenz der Aubenmembran (Amylocellulose) und 
der Gegenwart von Begleitelementen denken. 

Wir stellten in dieser Fragestellung aus Kartoffel-, Weizen- und 
Maisstirke im wesentlichen nach der von @. Malfitano' benutzten 
Methode die Amylocellulose dar*?. Eine Analyse dieses Kornanteils 
ergab nun die in Tabelle III verzeichneten Resultate. 

Der Amylocelluloseanteil (welcher, wie bekannt, in der Kartoffel- 
stirke viel geringer ist als bei Weizen- oder Maisstirke) der Kartoffel- 
stirke ist stickstofffrei oder sehr stickstoffarm, bei Weizen- und be- 
sonders bei Maisstirke aber enthalt dieser Kornanteil sehr viel N-haltige 
Substanz. Bei allen drei Starkearten fallt der groBe P-Reichtum und 
besonders der Reichtum an SiO, auf, welcher Umstand ja @. Malfitano 
zur Annahme einer Stirkekieselsiure gefiihrt hat. 


1G. Malfitano und M. Catoire, C. R. 174, 1128, 1922. 

2 20g Starke wurden mit 110cem n/2 HCl versetzt und unter konstantem 
Riihren auf 100°C erhitzt und % Stunde bei dieser Temperatur gehalten. 
Es geht das Gros der Starkesubstanz in Losung. Nach dem Abkihlen wird 
dekantiert, die iibrigbleibende Amylocellulose Cl-frei gewaschen und im 
Glasgooch bei 100° getrocknet. 
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Studien tiber Pflanzenkolloide. XX1I. 


Tabelle 111. 


Zusammensetzung des Amylocelluloseanteils verschiedener Starkearten. 





natin Progentucle _100 Amylocelluiose embaten 
Aaglandindess SiO, in g P.O, ing N in g 
Native Starke. 
yy Terre 0,281 0,37 0,12 
re 2.85 0,36 0,064 0,091 
a ee ee 2.50 4,30 0,059 1.68 
Starke mit KOH 5.10-2 konz. gewaschen. 
eee 4  es 0,201 0,50 0,13 0,0042 
ES eae 6 0,658 0,54 0,18 0.15 
a a a 0,830 1,61 0,20 0,43 


Wie bekannt gelingt es, durch Waschen der Korner mit KOH 
einen ziemlichen Anteil der N-haltigen Begleitstoffe aus dem Korne 
zu entfernen. Stellt man aus derart gereinigter Starke die Amylo- 
cellulose dar, so fallt vor allem eine wesentliche Abnahme der Amylo- 
cellulosenausbeute auf. Bei Maisstirke ist der Stickstoffgehalt der 
Amylocellulose durch diese Behandlung wesentlich gefallen, bei Weizen- 
stirke aber gestiegen. Der Phosphorgehalt ist bei allen drei Amylo- 
cellulosen jetzt wesentlich gréBer. Die Behandlung der Korner mit 
Lauge hat demnach neben einer partiellen Auslaugung der N-haltigen 
Substanz vor allem einen Teil der Amylocellulosensubstanz in leichter 
reaktive Form gebracht, so daB durch deren In-Lésung-Gehen der 
Amylocellulosenrest ausnahmslos reicher an P, unter Umstanden 
aber auch reicher an Stickstoff wird als bei nicht gewaschener Starke. 


Diese Versuche lassen keine definitive Antwort itiber die Kausalitat 
der Resistenz der Amylocellulose und ihren N-Gehalt zu, wenn auch 
das Auftreten stickstofffreier Amyiocellulosenanteile bei Kartoffel- 
stirke zu einer Verneinung einladet. 


It. 


Auf die ursichliche Beziehung zwischen dem SiQ,-Gehalt und der 
Resistenz der Amylocellulose sind wir schon andernorts eingegangen. 
Es soll hier der Ubersicht halber kurz wiederholt werden, dab es gelingt, 
durch FluBsiure die Kieselsiure aus der Weizenstirke gianzlich aus- 
zuwaschen, ohne dab die Ausbeute an Amylocellulose (nach G. Malfitano 
bereitet) absinken wiirde?. 


1 M. Samec und L. Guzelj, vgl. Kolloidchem. d. Starke, 8. 12. 
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78 M. Samec: Studien iiber Pflanzenkolloide. XXI. 


Zusammenfassung. 


1. Zerlegt man die Substanz der Starkekérner in Anteile, in 
welchen im wesentlichen eine Anordnung der Kornsubstanz von innen 
nach auBen durchgefiihrt ist, so ergibt sich eine durchaus ungleiche 
Verteilung der Begleitelemente P und N auf die einzelnen Kornpartien 
Die auBersten Partien fiihren am meisten P und N. 

2. Die Amylocellulose ist bei Weizen- und Maisstarke besonders 
reich an diesen beiden Elementen und enthalt auBerdem reichlich 
SiO,. Die Kartoffelamylocellulose laBt sich N-frei darstellen. 

3. Das Entfernen von SiO, aus dem Korne andert nichts an der 
Ausbeute an Amylocellulose. 
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Fermente und Licht. X+. 
Von 


Ludwig Pineussen. 


Diastase. V. 
Von 
Susumi Kumanomidoh. 


(Aus dem biologisch-chemischen Institut des Staédtischen Krankenhauses 
am Urban zu Berlin.) 


(Eingegangen am 15. Februar 1928.) 


In friiheren Versuchen wurde dargetan, daB bei der Lichtwirkung 
auf Fermentlésungen die Dispersitét eine bedeutende, wenn nicht 
sogar die ausschlaggebende Rolle spielt. Es wurde gezeigt, daB bei 
den untersuchten Fermentlésungen die Wirkung am starksten war 
im optimalen Punkte der Fermentwirkung, also bei einem solchen 
Zustand, bei dem die dem Ferment zugehérige Kolloidsubstanz 
am feinsten verteilt ist. Bei anderen Reaktionen, bei welchen die 
Dispersitat eine geringere war, zeigte sich die Strahlung als weniger 
wirksam. 

Die Anderung der Dispersitat einer kolloiden Lésung ist nun nicht 
nur méglich durch Verschiebung der Reaktion. Auch andere Ionen 
als das Wasserstoffion kénnen einen maBgeblichen EinfluB auf diese 
Verhaltnisse ausiiben. Die Quellung, welche ja nichts anderes ist als 
eine feinere Mischung eines Kolloids mit dem Lésungsmittel, wird nach 
langst bekannten Feststellungen von Hofmeister und anderen sowohl 
durch Anionen wie auch durch andere Kationen beeinfluBt, und zwar 
wirken die einwertigen Kationen, besonders das Kalium, quellend, 


1 Die Versuche wurden mit Unterstiitzung der Notgemeinschaft der 
Deutschen Wissenschaft ausgefiihrt. 





sv S. Kumanomidoh : 


d. h. dispersitatsvergréBernd, feiner verteilend. wihrend die zwe 
wertigen Kationen, als deren Prototyp das Calcium genannt sei, ent 
quellend, dispersitatsvermindernd, also teilchenvergrébernd wirken 
Diese GesetzmaiBigkeiten miiBten demnach auch bei der Lich: 
beeinflussung der Fermente eine Rolle spielen kénnen; an anderen 
Objekten ist eine solche Beeinflussung im Lichte bereits festgestellt 
worden. Es wurde von Pincussen (1) gezeigt, da die Widerstands. 
fihigkeit von Kaulquappen gegeniiber der Strahlung abhangig von 
dem Milieu ist, in welchem die Tiere gehalten und bestrahlt werden 
Wihrend die in Calciumlésungen belichteten Larven eine verhiiltnis 
miBig hohe Widerstandsfahigkeit gegeniiber der Ultraviolettstrahlung 
aufwiesen, war bei den in Kaliumsalzlésungen gehaltenen die Wider 
standsfahigkeit deutlich vermindert: die zur Abtétung erforder 
liche Zeit nahm zu in der Reihenfolge Kaliumsalz < gewoéhnliches 
Wasser < Calciumsalz. 

Die nachfolgenden Versuche sollten entscheiden, ob es in der Tat 
auch bei Fermenten gelingt, die Lichtbeeinflussung durch Zusatz 
gewisser Salze zu verindern. Der mabgebliche Gesichtspunkt ist der 
schon friiher wiederholt vertretene gewesen, dai das Ferment aus einem 
spezifischen Akzeptor und einem kolloiden Bestandteil mit grober 
Oberflache besteht, und da®B die Lichtwirkung an dieser kolloiden 
Komponente angreift. Aus auBeren Griinden war es auch bei diesen 
Versuchen nicht méglich, von hoch gereinigten Fermenten auszugehen 
wobei zweifellos die Ergebnisse klarer herausspringen wiirden. Di 
Reinigung der Fermente nach den Wéllstdtterschen Methoden berult 
ja darauf, dab die nicht zum Ferment gehérigen Begleitstoffe entfernt 
werden, so dal} bei Verwendung weniger reiner Fermente. wie friiher 
von Pincussen (2) gezeigt worden ist, die Lichtschidigung weniger 
klar hervortritt. Es mége freilich noch auf eine friihere, aber bisher 
nicht mehr wiederholte Beobachtung aufmerksam gemacht werden 
daB be? zu weit gehender Reinigung die Schiadigung durch Licht wieder 


schwiacher werden kann. was sich nach der dualistischen Theorie aus | 


einer zu geringen Beimengung des kolloiden Bestandteils erklaren 
wiirde. 

Samtliche Versuche wurden unter Benutzung der Quecksilber 
quarztauchlampe von Heraeus im Wasserbad ausgefiihrt. Die an 
gewandte Methode ist in der im Erscheinen begriffenen dritten Lieferung 
der ,,Methodik der Fermente*: beschrieben. In einem rotierenden 
Gestell wurden die mit den Fermentlésungen beschickten Quarzglaser 
der Strahlung der Tauchiampe ausgesetzt, wahrend die Dunkelkontrollen 
im gleichen Wasserbad, gegen die Strahlung geschiitzt, gehalten wurden 
In einigen Vorversuchen standen die Glaser in wechselnder Reihenfolge 
m festen Gestell der Tauchlampe gegeniiber. Es sei bemerkt, dai 
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Diastase. V. 81 


iuch bei den durchsichtigen Quarzglisern gelegentlich gewisse Diffe- 
renzen der Durchlassigkeit fiir die ultravioletten Strahlen bestehen, 
auch der Durchmesser etwas variiert, so daB die Absorptionsverhaltnisse 
nicht ganz gleiche sind. Es wurden daher sowohl die Glaser bei den 
verschiedenen Versuchen gewechselt, wie auch eine ganze Reihe von 
Versuchen stets dreifach angesetzt, um Irrtiimer auszuschlieBen. 


Fiir die Versuche diente ein hoch gereinigtes Handelspriparat 
von Malzdiastase, ein direkt aus Japan bezogenes Praparat von Taka- 
diastase, ferner Speicheldiastase in Form verdiinnten reinen menschlichen 
Speichels. Die angewandten Reagenzgliser hatten die NormalgréBe 
ii x 160. Die Entfernung von der Tauchlampe betrug in den Ver- 
suchen 15 bis 20cm, die Lampe brannte mit einer Stromstirke von 
ungefahr 5 Amp. bei einer Klemmenspannung von 110 bis 140 Volt. 
Kine Kiihlung durch zuflieBendes Wasser fand nicht statt; das anfangs 
12° warme Wasser, das wihrend des Versuchs regelmaibig von Hand 
durchmischt wurde, erreichte im Héchstfalle eine Temperatur von 25°; 
durch Hineintun von Eisstiicken wurde nétigenfalls gréBere Erwirmung 
verhindert. 


Die Messung der diastatischen Wirkung erfolgte wie in friiheren 
Untersuchungen durch Bestimmung der gebildeten Maltose nach dem 
Verfahren von Willstdtter-Schudel, ebenso die Berechnung [vgl. hierzu 
Pincussen und di Renzo (3)]. 


Wie schon erwihnt, behandeln die hier zu schildernden Versuche 
nur die Wirkung der Kationen, in erster Linie des K, Ca, Mg, bei einigen 
Versuchen erginzt durch die Priifung der Wirkung von Na, Li, Rb. 
Simtliche Kationen wurden als Chloride angewandt, die in Normal. 
losungen den Fermentlésungen zugefiigt wurden. 


4 
Speicheldiastase. 


2cem zehnfach verdiinnten Speichels werden versetzt mit 6cem Wasser 
leem nKCl, nCaCl,, nMgCl,, Wasser. Bestrahlung 30 Minuten 
bei 15em Abstand, 5 Amp. und 135 Volt Klemmenspannung. Kontrollen 
ebenso. Die Lésungen zugefiigt zu 14 ccm 1 %iger Lésung léslicher Starke ; 
im Wasserbad von 37° 20 Minuten verdaut. 





Gebildete Maltose 


i Hellprobe =e Dunkelprobe _ "Differenz 

mg mg meg 

a ee ee 6.8 32,5 25,7 
| ee 10,3 32.5 22,2 
ee 8.5 32,5 24,0 
Wasser 5,1 24,7 19.6 


Biochemische Zeitschrift Band 195. 6 





82 S. Kumanomidoh: 


Die Schadigung durch den Salzzusatz ist also am grébten fiir 
Kalium, am kleinsten fiir Calcium, wihrend Magnesium in der 
Mitte steht. 

Ein zweiter Versuch, in gleicher Weise mit einem etwas aktiveren 
Ferment angestellt, ergibt folgende Zahlen: 





| Gebildete Maltose 


I} 
| 


| Heliprobe =| = Dunkelprobe =| ——C*=«éOifferenz 

I mg | mg mg 
_ See aoe ae 5,0 49.5 445 
or? 12.9 49,5 37,5 
MeC,..... 6.9 49,0 42.1 
a 46 37,7 33,1 


Die Reihe ist also die gleiche wie im vorigen Versuch. Es sei im 
iibrigen bemerkt, daB die bekannte Erhéhung des Abbaues durch das 
Chlorion in den Dunkelproben sehr deutlich erscheint. und zwar ohne 
Unterschied fiir die Kationen. 

Ein dritter, in gleicher Weise und ebenso wie die beiden anderen 
in dreifacher Ausfiihrung angestellter Versuch ergab folgende Zahlen 


| Gebildete Maltose 





i we Hellprobe ar em ‘Dunkelprobe | Differenz 

mg my mg 

i} 
~ 7,6 26,6 19,0 
RS. cod 4 13,7 26.5 12,8 
i ae 12,9 26,6 14,3 
Weer... 4.3 22.3 18,0 


Die Reihenfolge der Schidigung durch die Kationen geht also 
ebenfalls vom Kalium iiber das Magnesium zum Calcium. Aus welchem 
Grunde die mit Wasser angesetzte Probe an etwas anderer Stelle steht 
als bei den vorigen Versuchen, lit sich vorliufig nicht entscheiden 

Speicheldiastase besitzt ihr Optimum bei ungefihr neutraler 
Reaktion: es sind demnach gewissermafen bei der Bestrahlung optimale 
Bedingungen vorliegend. Anders ist es bei der pflanzlichen Diastase 
deren Optimum bei saurer Reaktion liegt, so daB bei Bestrahlung 
ohne Pufferzusatz zu erwarten war, da$ die Differenzen nicht so grof 
ausfallen wiirden. Andererseits sollte eine Komplizierung der Versuchs- 
anordnung durch Zusatz von Puffern bei der Bestrahlung vermieden 
werden. Wie nachfolgende Tabellen ergeben, sind die Unterschiede 
doch deutlich genug. 
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Diastase. V. 83 


Malzdiastase. 


2ecm 0,1°.,iger Diastaselésung + 2cem n KCl- bzw. CaCl,-Lésung 
é6cem Wasser. Bestrahlt 30 Minuten, 15cm Entfernung. Zur Ver- 
dauung 15cem Stiérke; Wasserbad 30 Minuten bei 37°. 





G Maltosebildung 
‘ ebildete Meltose _ der Hellprobe 
Hellprobe Dunkelprobe Differenz Bb. 
mg mg mg %o 
KCl. 52,2 90 37,8 58 
CaCl, 57.5 91 33.5 63 
Gleicher Versuch 
KCl. 61,8 93.8 32 65 
CaCl, 71,5 93.5 22,0 76,5 


Die Lichtschadigung ist also auch bei der Malzdiastase durch 
Kalium gréBer als durch Calcium. 

Es sei hier gleich ein Versuch mit Takadiastase angeschlossen, 
der mit einer geringeren Salzkonzentration ausgefiihrt wurde. 


2ceem 0,1°,iger Takadiastase + 6cem Wasser + 2cem n/1l0 KCl- 
bzw. CaCl,-Lésung. Anordnung im iibrigen wie vorher. | 





| Maltosebildung 
Gcbiiete Maltese E | der Hellprobe 


Hellprobe 


| im Verhaltnis 


Dunkelprobe Differenz zur Dunkelprobe 
mg mg mg | . 
eae ae 13,2 94.5 81.3 14 
ae 26,6 93,5 66,9 28,5 


Die Schadigung ist also auch hier bei Kaliumzusatz erheblich 
gréBer als mit Calcium. Bei der verhaltnismaBig geringen Salzkonzen- 
tration ist der LichteinfluB besonders evident; es wurde ja an anderer 
Stelle darauf hingewiesen, da auch hohe Salzkonzentrationen, wahr- 
scheinlich durch mikroskopische Ausflockungsvorgiinge, die Wirk- 
samkeit der Strahlung abschwiachen kénnen. Als eindeutiges Resultat 
der bisher geschilderten Versuche ergibt sich also, da} auch die Ferment- 
beeinflussung durch Bestrahlung bei Anwesenheit von Kaliumsalz 
verstirkt, bei Gegenwart von Calciumsalz abgeschwacht wird, wihrend 
das Magnesium zwischen beiden, jedoch naher zum Kalium steht. 
Die Lichtbeeinflussung erfolgt also durchaus, wenigstens fiir die ge- 
nannten Kationen, nach MaBgabe der Hofmeisterschen Reihe. 

Eine Reihe weiterer Versuche im gleichen Sinne zogen eine griBere 
Anzahl von Kationen in das Bereich der Betrachtung. In nachfolgendem 
Versuch wurden Magnesium und Calcium mit den vier einwertigen 
Kationen Kalium, Natrium, Lithium und Rubidium, ebenfalls als 
Chloride angewandt, verglichen. 


6* 





S4 S. Kumanomidoh : 


Malzdiastase. 


2ccm 0,05%iger Malzdiastase + lecem n/10 Chloridlésung 20 Minute: 
in 20 cm Entfernung bei 5 Amp. und 135 Volt Klemmenspannung bestrah|t. 


Verdauung unter Zusatz von Citratpuffer 5,87, 10cem 1°iger Stark 
20 Minuten im Wasserbad bei 37°. 





Gebildete Maltose 


Hellprobe Dunkelprobe Differenz 

mg mg mg 
ie ne $2 104 22 
KC ee 82 106 24 
LiCl nee 89 106 17 
ae 91 108 17 
eee 96 108 12 
ea 79 106 27 


Die Reihe der Lichtschadigung geht also hier vom Magnesium 
iiber Natrium, Kalium, tiber Lithium, Rubidium zum Calcium. In 
diesem Versuch ist im Gegensatz zu den vorher angefiihrten der Zusaty 
von Magnesium schidigender als der von Kalium. 

In dreimal angesetzten Proben ausgefiihrte Versuche, ob zwischen 
Kalium und Natrium ein Unterschied besteht, zeigten, daB dies nicht der 
Fall ist. Es ergab sich bei gleichen Verhaltnissen wie eben angegeben 





Gebildete Maltose 


: ‘Hellprobe ; Dunkelprobe Differenz 

mg my mg 

ae 84.5 102 17,6 
a ag? cas nd ae 83,5 101 17,5 


Weitere Versuche wurden noch zur Priifung des Verhaltnisses 
der einwertigen Kationen gegeneinander angestellt. Nachfolgend sind 
zwei solcher Versuche mit Malzdiastase angefiihrt. 


Malzdiastase. 
1 Tag gegen Wasser dialysiert. 2cem der 0,05°% igen Lésung mut 
1 cem n/10 Chloridlésung 20 Minuten bei 20 em Abstand, 5 Amp., 130 Volt 
Klemmenspannung belichtet. Fiir Verdauungsprobe angewandt 10 ccm 
1% iger Starkelésung + 1cem Citratpuffer 5,87. 20 Minuten bei 37° 








 Gebildete Maltose 


Hellprobe Dunkelprobe Differenz 

mg mg mg 

ae 43,3 56,3 13 
_. eee 42,7 56,3 13,6 
 eeneare 46,2 55,8 | 9.6 
7 47,8 55,8 | 8,0 


Die Schadigung ist also in absteigender Reihe K, Na > Li > Rb 
Der gleiche Versuch mit dem Unterschied, dafS zu 2ccm Ferment 
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losung bei der Belichtung 2ccm Salzlésung zugefiigt wurden, ergab 
folgende Werte: 





Gebildete Maltose 


Hellprobe Dunkelprobe Differenz 
mg mg mg 
NaCl 38,5 53 15,5 
KCI. 38 52 16 
Licl 46,3 53 6,7 
RbCl 46.3 53 6,7 
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Bei dieser Anordnung ist die Reihe noch klarer, indem die Licht- 
schidigung bei Na und K gleich und gréBer ist als bei Rb und Li, 
die ebenfalls unter sich keinen Unterschied zeigen 

Es ist nun bemerkenswert, da die Wirkung der Inaktivierung 


sich durchaus anders darstellte als die der Lichtschadigung. Folgende 
Versuche zeigen dies sehr deutlich. 
Malzdiastase. 
1 Tag gegen Wasser dialysiert. 2 cem einer 0,05 ° igen Lésung 1 cem 


n 10 Chloridlésung werden 20 Minuten im Wasserbad einer Temperatur 
von 58° ausgesetzt. Kontrollen bei Zimmertemperatur. Verdauungs- 
versuch mit 10 cem 1°,iger Lésung von léslicher Starke 3cem n/l0 
Citratpuffer pq 5.57: 20 Minuten bei 37°. 





Gebildete Maltose 


Aktiv Inaktiv Differenz 

my meg my 
NaCl 45 64 31 
KCL. 94.5 65.5 29 
LiCl 94.5 5D 39.5 
RbCl 95 60.5 B45 
CaCl, 95 48.5 46,5 
MgCl, . 95.5 41.5 54.0 


Die Schadigung bei Inaktivierung geht also in der Reihe Mg >- Ca 

. Li >Rb > K, Na. 
Ein weiteres Beispiel in gleicher Weise, mit einer anderen Lésung 
angestellt, ergab eine etwas andere Reihenfolge, wie folgende Tabelle 





zeigt. 
Gebildete Maltose 

Aktiv Inaktiv ‘Differenz 

mg mg mg 
NaCl 105 41.5 64.5 
KCl. 106 50 56 
LiCl 105 50 DD 
Rbcl . 105 45 60 
MgCl, . 105 31,5 73.5 
CaCl, 194 36 68 
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Die Reihe der Schidigungen ist also hier Mg > Ca > Na > Rb > K 
Li. Die Stellung des Magnesiums vor allem ist nicht ganz eindeutig 
in manchen Fallen ist Magnesium und Calcium ausgetauscht. In 
jedem Falle aber unterscheidet sich nach den vielfach wiederholten 
Versuchen der Mechanismus der Hitzeinaktivierung durchaus von 
dem der Lichtinaktivierung, da besonders bei Betrachtung der Anta 
gonisten Calcium und Kalium ein direkt gegensitzliches Verhalten 
beobachtet wird: Kalium erhéht die Lichtschidigung, vermindert dic 
Hitzeschadigung, Calcium vermindert die Lichtschidigung, erhéht die 
Hitzeschadigung. 

Auf begonnene Versuche, die Wirkung der Anionen auf die Licht 
schadigung zu untersuchen, soll hier nicht eingegangen werden. Nach 
den ausgefiihrten orientierenden Untersuchungen scheinen auch hier 
charakteristische Differenzen zu bestehen, welche zurzeit gepriift werden. 


Literatur. 
1) L. Pineussen, diese Zeitschr. 182, 366, 1927. — 2) Derselbe, Ferment- 
forsch. 8, 1925. — 3) L. Pineussen und F. di Renzo, diese Zeitschr. 144, 


366, 1924. 
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Fermente und Licht. XI*. 


Von 


Ludwig Pincussen. 


Pepsin. I. 
Von 
Kikusji Uehara (Tokio). 


(Aus dem biologisch-chemischen Institut des Stédtischen Krankenhauses 
am Urban zu Berlin.) | 


(Pingegangen am 15. Februar 1928.) 


Es ist in friiheren Arbeiten dieser Serie wiederholt gezeigt worden, 
daf& die Wasserstoffionenkonzentration, bei welcher Fermente der 
Strahlung einer an ultravioletten Strahlen besonders reichen Lichtquelle 
ausgesetzt waren, von ausschlaggebendem EinfluB auf die durch das 
Licht erzeugte Schidigung ist. In dieser Arbeit sollte nun das Pepsin 
in dieser Beziehung gepriift werden. Zugleich sollte versucht werden. 
eine zweite Frage der Entscheidung naher zu bringen, namlich die, 
ob die Wirkung auf solche Weise geschiadigten Ferments Unterschiede 
ergibt, je nach dem Substrat, auf welches das Ferment wirkt. Als 
verhaltnismabig einfache Versucksanordnung ergab sich hier die Priifung 
von Fibrinpraparaten, die aus dem Blute verschiedener Tiere gewonnen 
waren. 

Zur Gewinnung der zum Versuch dienenden Fibrinpraparate wurde 
das Blut von Rindern, Hammeln und Schweinen gewahit. Durch 
Schlagen des frischen Blutes wurde das Fibrin abgeschieden. Es wurde 
durch schnelles, intensives Waschen mit kaltem Wasser blutfrei gespiilt, 
das letzte Waschwasser abgepreBt, das Gerinnsel dann zweimal mit 
Alkohol gewaschen, die Flissigkeit entfernt, darauf mit Ather ge- 
waschen und nach Entfernung dieses an der Luft getrocknet. Die 
so erhaltenen Priparate zeigten braunliche Firbung, sie wurden dann 


1 Die Untersuchungen wurden mit Unterstiitzung der Notgemeinschaft 
der Deutschen Wissenschaft ausgefiihrt. 
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gut gepulvert und die fiir den Versuch nétigen Mengen durch ein feines 
Sieb getrieben, so dais die Feinheit der Fibrinpulver in allen Versuchen 
die gleiche war. 

Das angewendete Pepsin war ein konzentriertes Priparat des 
Handels, das fiir simtliche angestellten Versuche benutzt wurde. 

leem der stets angewandten 0,5°%,igen wisserigen Pepsinlésung 
wurde mit 2cem der n/10 Pufferlésung versetzt. Als Pufferlésungen 
dienten teils Glykokoll-Salzsiuregemische, teils Citrat-Salzsiiure 
lésungen in den bekannten (vgl. auch Methodik der Fermente 
S. 615, 616) Mischungen mit einem py von 1,15 bis 2,28. Die Ver 
wendung verschiedener Pufferliésungen sollte auch zeigen, ob die Beein 
flussungen in irgendwelcher Weise von den angewandten Puffern ab 
hangig sind. 

Die Bestrahlung der Fermentlésungen mit Pufferzusatz erfolgte 
in dem in der vorigen Mitteilung erwaihnten Wasserbad mit Hilfe 
der Quecksilberquarztauchlampe unter dauernder Vorbeibewegung 
der Proben an der Lichtquelle. Die Kontrollen standen wie dort im 
gleichen Wasserbad, so daB eventuelle Schidigungen durch Gase ode: 
dergleichen die Proben und Kontrollen in gleicher Weise beeinfluBten 

Zur Bestimmung der Wirksamkeit des Pepsins wurden zwei Me 
thoden verwendet, die jeweils in einer Probe zusammen ausgefiihrt 
wurden: einerseits die Bestimmung des bei der Verdauung iibrig 
bleibenden Restes, andererseits die Bestimmung der gelésten Produkte 
Es wurde hierzu folgendermaBen verfahren: 

In ein Zentrifugenglas wurden 0,5 g feingepulvertes Fibrin ein 
gefiillt und dazu 8 ccm Pufferlésung zugegeben. Es wurde gut gemischt 
und nunmehr die Fermentlésung, d. h. 1 ccm Pepsinlésung -+- 2 ecm 
Pufferlésung zugefiigt. Die Proben blieben 2 Stunden bei 37° 
unter gelegentlichem Umrihren im Brutschrank. Danach wurde 
zentrifugiert und in 1 ccm der iiberstehenden abgegossenen Fliissigkeit 
eine Stickstoffbestimmung ausgefiihrt. ° Der Fibrinrest wurde darauf 
mehrmals mit Wasser gut aufgeriihrt und wieder zentrifugiert. Der 
Riickstand wurde in gleicher Weise zunichst mit Alkohol, darauf mit 
Ather gewaschen. Nach AbgieSen des Athers wurde der Rest desselben 
verdunsten gelassen und der Riickstand gewogen. 

Nachfolgend die Versuche. Sie sind saimtlich in ganz gleicher 
Weise angestellt, indem die Bestrahlung in einer Entfernung von 20 cm 
wihrend 30 Minuten erfolgte. Die Stromstirke schwankte zwischen 
4,5 und 5 Amp., die Klemmenspannung zwischen 130 und 140 Volt 
Die Temperatur des Wasserbades stieg héchstens auf 25°, nétigenfalls 
wurde durch Hineintun von Eisstiickchen weitere Erhéhung ver 


hindert. 
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Versuch 1. 


Rinderfibrin. Glykokollpuffer. 





Gesamter N N im zugesetzten : ; : » ; 
Pu in Lésung Glykokoll N aus Fibrin Ungeléstes Fibrin 
mg mg mg my 


a) Bestrahlt. 


1,15 20,9 1,4 19.5 366 
1,42 13,0 4,2 8.8 414 
1,93 11,0 7,0 4,0 447 
2,28 10,75 8.4 2.35 453 
bb) Unbestrahlt. 
1,15 28,4 14 27,0 294 
1,42 18,1 4,2 13,9 375 
1,93 11,3 7.0 43 442 
2,28 11,1 8.4 a7 448 


Bei px 1.93 und 2,28 ist zwischen Hell- und Dunkelproben kein 
iiber die Fehlergrenze hinausgehender Unterschied, sowohl was die 
Menge des gelésten N, wie die des unbeeinfluBten Fibrins betrifft 
Bei starkerer Aziditait wird der Unterschied deutlich. Die Lichtprobe 
ergab im Vergleich mit der Dunkelprobe: 


bei px 1.15 72° des gelésten N, ein Mehr an un- 


geléstem Fibrin von ..... . 24% 
» pul,42 63% des gelésten N, ein Mehr an un- 
geléstem Fibrin von ..... . 10% 


Die Dunkelwirkung, also das normale Optimum, war in jedem 
Falle am gréBten bei py 1,15; nach MaBgabe des unbeeinfluBten Fibrins 
lag bei demselben py die gréBte Lichtschiidigung. wihrend, nach dem 
gelisten N berechnet, die grébte Schidigung etwas mehr nach der 
alkalischen Seite hin lag. Wie spater noch im Zusammenhang aus- 
einandergesetzt werden soll, besteht trotz dieses scheinbar abweichenden 
Verhaltens nach MaBgabe des in Lésung gegangenen Stickstoffs die 
friiher aufgestellte These von der gréBten Lichtschidigung bei opti- 
malem pq zu Recht. 

Der gleiche Versuch, jedoch mit Citratpuffer angesetzt, ergab 
folgende Resultate: 





Versuch ». 
Bestrahit Unbestrahit 

Pu Fidestgbett Ungeléstes Fiorin Fidestghett Ungeléstes Fibrin 

mg my mg mg 
1,17 17.3 391 19,7 352 
1,42 7.4 428 9,52 414 
1,93 2.46 474 2,77 453 
2,27 1.54 473 1.84 455 
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Die Priifung dieser Resultate ergibt fiir die Lichtprobe im Vergleic! 
zur Dunkelprobe 
bei px 1,17 88 °%, des gelésten N, ein Mehr an un- 


geléstem Fibrin von. . ... . 11,5% 
pu 1,42 77,5% des gelésten N, ein Mehr an un- 

geléstem Fibrin von. ..... 3 % 
px 1,93 89 % des gelésten N, ein Mehr an un- 

geléstem Fibrin von. . .... 45% 


pu2.27 84 % des gelésten N, ein Mehr an un- 
geléstem Fibrin von. ..... 5 % 

Ebenso wie beim Glykokollversuch lag also auch hier die grébte 
Schidigung, gemessen am nicht angegriffenen Fibrinrest, bei 1.17 
dem Optimum der Fermentwirkung, dagegen am gelésten N gemessen 
bei px 1,42, obwohl auch fiir diese Betrachtungsweise das Optimum 
bei 1,17 lag. 

Diese Diskrepanz erklart sich vielleicht daraus, daf einige Abbau- 
produkte, die mit der bestrahlten Lésung gewonnen sind, so hoch 
kolloidal sind, daB sie zum Teil an das Fibrin beim Zentrifugieren ad. 
sorbiert werden und daher als Stickstoff in der Lésung nicht in die 
Erscheinung treten. Bei der Behandlung des Restes werden sie dagegen 
sehr wahrscheinlich durch das wiederholte Waschen herausgelést und 
treten so bei der Feststellung des ungelésten Restes nicht in die Er- 
scheinung. Fiir diesen Mechanismus spricht auch die Tatsache, dali 
es nicht méglich ist, durch Zusammenzahlung der aus dem gelésten 
Stickstoff errechneten Eiweibmenge und der iibrigbleibenden Fibrin. 
menge die urspriinglich angewandte Menge zu gewinnen; es bleibt 
immer ein Rest, der im Durchschnitt 5°, der fiir den Versuch an- 
gewendeten Fibrinmenge betragt. 

Die mit Hammelblutfibrin erhaltenen Resultate ergeben sich aus 
folgenden Tabellen. 

Versuch 3. 


Hammelfibrin. Glykokolipuffer. 





Gesamter N N im, zugesetzten N aus Fibrin | Ungeléstes Fibrin 


Pu in Lésung Glykokoll 

me mg mg mg 

a) Bestrahlt. 
1,15 44.6 14 43,2 219 
1,42 35,4 4,2 31,2 295 
1,98 20,0 7,0 13,0 421 
2.28 15,4 84 7,0 436 
b) Unbestrahlt. 

1,15 56,5 1,4 | 55,1 117 
1,42 43,2 4,2 39,0 189 
1,93 31,0 7,0 24.0 306 
2.28 19.8 8.4 11,4 365 
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Es ergibt sich also fiir die Lichtprobe im Vergleich zur Dunkelprobe 

bei px 1,15 77%, des gelésten N, ein Mehr an un- 
geléstem Fibrin von ..... . 87% 

pu 1,42 79% des gelésten N, ein Mehr an un- 
geléstem Fibrin von ..... . 64% 

px 1.93 54°, des gelésten N, ein Mehr an un- 
geléstem Fibrin von ..... . 38% 

px 2,28 61° des gelésten N, ein Mehr an un- 
geléstem Fibrin von .... . . 20% 

Aus diesen Zahlen ergibt sich zweierlei: einmal ist der Abbau 
iberhaupt erheblich gréBer als beim Rinderfibrin, und was zweitens die 
Verhaltnisse des Abbaues betrifft, so ist, nach dem iibrigbleibenden 
Fibrin berechnet, die Lichtschidigung am gréBten bei py 1,15, wihrend. 
wenn man den in der Lésung befindlichen Stickstoff als MaBstab 
nimmt, die gréBte Lichtschadigung bei py 1.93, also erheblich vom 
Optimum der Fermentwirkung entfernt zu suchen ist. Die in gleicher 
Weise wie vorher angestellten Versuche bei Verwendung von Citrat- 
puffern ergaben grundsatzlich gleiche Resultate mit der einen quanti- 
tativen Abweichung, dab die Verdauung besonders beim Optimum 
vielleicht ein wenig schwiacher war. Es bleibe dahingestellt, ob es sich 
hier um wesentliche Dinge handelt ' 


Versuch 4. 


Hammelfibrin. Citratpuffer. 





Bestrahlt Unbestrahlt 
Pu Fliiesighett Ungeléstes Fibrin N in Fliissigkeit Ungeléstes Fibric 
ing mg mg mg 
1,17 42.5 243 48,0 155 
1,42 26,4 329 37.5 231 
1,93 7,1 443 18,7 370 
2,27 5,08 458 10.4 415 


Es ergibt sich also fiir die Lichtprobe im Vergleich zur Dunkelprobe 
bei px 1,17 88,5% des gelésten N, ein Mehr an un- 
geléstem Fibrin von. . .. . . 51% 
px 1,42 70,5°%, des gelésten N, ein Mehr an un- 
geléstem Fibrin von. . . . . . 42% 
px 1,93 38,6°, des gelésten N, ein Mehr an un- 
geléstem Fibrin von. . . . . . 20%, 


» pu2,27 48,8°%, des gelésten N, ein Mehr an un- 
geléstem Fibrin von. . . . . . 11% 


Es ist also hier ebenfalls die gréBte Lichtschidigung nach Mab- 
gabe des ungelést gebliebenen bei 1,17, nach MaBgabe des in Lisung 
bestimmten Stickstoffs bei 1,93. 
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Mit Fibrin aus Schweineblut angestellte Versuche werden in nach 
stehenden Protokollen dargestellt. 


Versuch 4. 


Schweinefibrin. Glykokolipuffer. 
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Es ergibt sick 


bei pa 1,15 
pu 1,25 
pu 1,42 
pu 1,65 
pu 1,93 


pu 2,28 


Nach MabBgabe des ungelésten Fibrins liegt also auch hier dic 
gréBte Lichtschidigung beim Optimum der Wirkung, py 1,15, die 


Gessmter N N ten sugnectsten N aus Fibrin Ungeléstes Fibrin 


in Lésung Glykokoll 
mg mg mg mg 
a) Bestrahlt. 
58,7 1,4 57,3 153 
49,2 2,8 46,4 185 
41,0 4,2 36,8 259 
34,0 5,6 28,4 372 
22,0 7,0 15,0 405 
15.9 84 7,5 440 
b) Unbestrahlt. 

62,2 1,4 60,8 70 
55,7 2.8 52,9 108 
52.5 4,2 48.3 159 
44.5 5.6 38,9 271 
30,5 7,0 23.5 348 
19,4 8.4 11.0 424 


1 also fiir die Lichtprobe im Vergleich zur Dunkelprolx 


94°, des gelésten N, ein Mehr an un- 


geléstem Fibrin von. ..... . 51%, 
88°. des gelésten N, ein Mehr an un- 

geléstem Fibrin von. ..... . 72%, 
76% des gelésten N, ein Mehr an un- 

geléstem Fibrin von... .. . . 63°, 
73°, des gelésten N, ein Mehr an un- 

geléstem Fibrin von. . . .. . . 37% 
64°, des gelésten N, ein Mehr an un- 

gelésteum Fibrin von. . . .. . . 17% 
68°, des gelésten N, ein Mehr an un- 


geléstem Fibrin von. . ..... 4% 


verhaltnismabBig geringste Menge des gelésten N bei py 1,93. 


Versuch 6. 
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Schweinefibrin. Citratpuffer. 
Bestrahlt Unbestrahit 
Pe joie Ungeléstes Fibrin = it Ban Ungeléstes Fibrin 
mg mg mg mg 
46,2 229 56,5 112 
34,0 298 38,8 252 
11,7 442 15,4 419 
5,55 482 8.3 468 
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Es ist also bei der Lichtprobe im Vergleich zur Dunkelprobe abgebaut 


bei pw l.l17 .... =... =. - 83%, mehr Fibrinrest 104% 
} 
i ee eee | ol 17% 
eo ee ee os 6% 
ee ee | ee -~ a% 


Hiernach ist also, besonders stark ausgeprigt, die griéBte Licht- 
schadigung, am restierenden Fibrin gemessen, bei pq 1,15, die ver- 
haltnismaBig geringste Menge des gelésten Stickstoffs bei noch alka- 
lischerer Reaktion als bei Verwendung von Glykokollpuffern, nimlich 
bei pu 2,27. 

Es ergibt sich also aus den Versuchen mit den verschiedenen 
Fibrinen, daB die Lichtschadigung des Pepsins, gemessen am ungelésten 
Fibrin, durchweg am gréBten bei 1,14 ist, dem pg, bei dem zugleich 
die gréBte Wirkung ohne Licht statthat. Es ist also fiir diese Messungsart 
das fiir andere Fermente aufgestellte Gesetz, dal die Lichtschadigung 
beim Optimum des Ferments am gréBten ist, vollstandig erfiillt. Anders 
steht es mit dem Vergleich der Lichtschidigung bei Anwendung des 
Verfahrens, den in Lésung gegangenen Stickstoff zu messen. Hier 
findet sich die gréBte Lichtschadigung bei erheblich alkalischerer 
Reaktion, als der optimalen Dunkelwirkung entspricht, und zwar 
bestehen hier noch gewisse Unterschiede fiir die einzelnen Fibrine. 
Wie schon oben erwihnt, entspricht die Bestimmung des gelésten 
Stickstoffs nach Zentrifugieren sicherlich nicht dem gesamten gelésten 
Stickstoff, indem ein Teil sicher am Fibrin adsorbiert wird; auch hiermit 
laBt sich dieses seltsame Verhalten vorlaufig nicht erklaren. Es scheint 
beinahe, als ob die Pepsinwirkung nicht einheitlich ist, und dab durch 
das Licht ganz besonders ein Teil der Wirkung geschadigt, wird, der 
ein anderes Optimum besitzt, und der einen Abbau der héchsten Stufen, 
vielleicht der friiheren .,Albumosen’, zu den eigentlichen Peptonen 
umfaBt. 

Aus den in den vorigen Tabellen mitgeteilten Versuchen ergab 
sich, daB die gréBte Wirkung des Pepsins, in diesem Falle also des 
angewendeten gereinigten Handelspriparats, am gréliten stets bei 
einem px von 1,14 war, wihrend in der Literatur (vgl. hierzu die An- 
gaben in Oppenheimer: Fermente) die Angaben fiir das Optimum 
der Pepsinwirkung zwischen 1,4 und 2.0 schwanken. Ich méchte an 
dieser Stelle davon absehen, auf diese Frage weiter einzugehen, ins- 
besondere auf die Anderung des py der Lésung auf Zusatz des Substrats 
Ich méchte mich damit begniigen zu zeigen, dab die optimale Wirkung 
bei dieser sauren Reaktion auch dann deutlich bleibt, wenn man die 
Lésung von Fibrinstickstoff und das iibrigbleibende Fibrin in Rechnung 
stellt, die ohne Zugabe von Ferment, sondern nur von Puffer zum 
Fibrin erhalten werden. Folgende Versuche mit Schweinefibrin geben 
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zuerst mit Glykokollpuffer, dann mit Citratpuffer die Werte des 
gelésten Stickstoffs mit und ohne Pepsin, ferner die Differenzen der 
bleibenden Fibrinreste ohne und mit Pepsin. Im iibrigen sind dic 
Versuche genau wie die friiheren ausgefiihrt. 


Versuch 7. 


Schweinefibrin. Glykokollpuffer. 








Geléster N } Ungelostes Fibrin 

Pit Mit Pepsin Ohne Pepsin | Differenz | Ohne Pepsin Mit Pepsin |_Differenz 

me me mg mg mg mg 

Glykokoll puffer. 
1,14 60,8 4,75 56,05 452 70 382 
1,25 52,9 3,97 48,93 454 108 346 
1,42 48,3 3,20 45,10 458 159 299 
165 | 389 3,15 35,75 470 271 199 
1,93 23,5 3,15 20,35 472 348 124 
2,28 11,0 3,20 7,80 474 424 50 
Citratpuffer. 

1,15 60,5 4.3 56,2 454 82 402 
1,42 38,8 4,0 34,8 486 252 234 
1,93 154 | 3,7 11,7 486 419 67 
2,28 8,3 3.4 4,9 493 468 25 


Es soll hier nicht auf die verschiedenen Verhaltnisse bei Anwendung 
der verschiedenen Puffer eingegangen werden; die Tabellen sollen 
lediglich zeigen, da8 auch unter Beriicksichtigung der im Leerversuch 
ohne Pepsin erhaltenen Werte das Optimum der Wirksamkeit bei der 
sauersten angewandten Reaktion, nimlich py 1,14 liegt. Qualitativ 
sind die Verhiltnisse beim Hammelfibrin ganz gleich. 


Versuch &. 


Hammelfibrin. Glykokollpuffer. 








j Geléster N Geléstes Fibrin 
Pu "Mit Pepsin Ohne Pepsin ~ ‘Differenz | Ohne Pepsin Mit Pepsin Differenz 
mg my mg mg mg j mg 
1,15 55,1 3.4 51,7 430 17 | 313 
1,42 39,0 3,6 35.4 436 189 247 
1,93 24,9 2.5 21,5 436 306 130 
2,28 11,4 1,6 9,8 430 365 65 


Es sei darauf aufmerksam gemacht, da der Rest des Fibrins 
beim Leerversuch fiir die verschiedenen py hier ganz gleich bleibt, 
wihrend in Versuch 7 mit Glykokoll-HCl-Puffer eine deutliche Zu- 
nahme des Fibrinrestes mit alkalischerer Reaktion stattfand. 
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Anhangsweise sei noch erwahnt, daB fiir die verschiedenen Fibrine 
und beide untersuchten Pufferkombinationen das pq nach Zugabe des 
Substrats vor der Verdauung sowie nach der Verdauung einer Unter- 
suchung unterzogen wurde. Die gewonnenen Resultate geniigen noch 
nicht fiir eine definitive Beurteilung und sollen noch ergiinzt werden, 
bevor genaueres dariiber berichtet wird. Es sei jedoch kurz mitgeteilt, 
daB die H-Absorption bei Mischung von Fibrin mit der Pufferlésung 
augenscheinlich ein Maximum besitzt bei einem nach dem angewandten 
Substrat verschiedenen py, und zwar zwischen 1,25 und 1,93. Gegen- 
wart von Pepsin wirkt auf die Adsorption der Wasserstoffionen steigernd. 
Bei solchen Eiweifkérpern, welche, wie das Elastin, durch Pepsin 
nicht oder kaum angegriffen werden, ist die Adsorption der Wasserstoff- 
ionen auBerordentlich gering. 





Fermente und Licht. XII. 


Von 


Ludwig Pineussen. 


Lipase. I. 
Von 
Shigeru Hayashi (Nagoya). 


(Aus dem biologisch-chemischen Institut des Stédtischen Krankenhauses 
am Urban zu Berlin.) 


(Eingegangen am 15, Februar 1928.) 


In Versuchen, welche vor einer Reihe von Jahren von Pincussen 
und Anagnostu (1) ausgefiihrt wurden, ist gezeigt worden, daB ebenso 
wie andere Fermente auch die Lipase des Blutserums durch Strahlung 
geschidigt wird. Es ist dann von Azuma (2) angegeben worden, dai 
eine solche Schadigung bei den von ihm angestellten Versuchen nicht 
gefunden wurde. Aus diesem Grunde war es nétig, diesen Verhaltnissen 
nochmals nachzugehen. Diese erste Mitteilung soll im wesentlichen 
festzustellen versuchen, aus welchem Grunde die Angaben von Azuma 

‘mit den zuerst genannten nicht iibereinstimmen. 

Die Methodik zur Bestimmung der lipolytischen Wirkung des 
Serums folgte grundsitzlich den Angaben von Michaelis und Rona 
fiir die Esterspaltung. Es wurde auch in diesen, im wesentlichen orien. 
tierenden Versuchen darauf verzichtet, durch besondere MaBnahmen 
die Temperatur der im Stalagmometer befindlichen Lésung konstant 
zu halten, es wurden dagegen sonst alle MaBnahmen getroffen, damit 
nicht durch Temperaturinderung irgendwelche falschen Resultate 
vorgetiuscht werden kénnen. So wurden die Lésungen, die wahrend 
der Verdauung in einem genau temperierten Wasserbad von 37° ge- 
halten waren, erst dann zur Bestimmung der Tropfenzahl benutzt 
nachdem sie die praktisch gleichbleibende Zimmertemperatur an- 
genommen hatten. Ein AusgieBen der fiir den jeweiligen Versuch not- 
wendigen Menge in eine offene Glasschale und Stehen in dieser wahren« 
genau 3 Minuten gab die Sicherheit, daB diese Bedingung erfillt war 
Ferner wurde die Tropfpipette sorgfaltig ausgewahlt: die Tropfen 
fielen durchaus gleichmabig. 
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Die benétigte Tributyrinlésung wurde durch Schiitteln von un- 
vefabr 10 Tropfen auf etwas weniger als | Liter destillierten Wassers 
wahrend mindestens einer Stunde auf der Schiittelmaschine hergestellt, 
und zwar taglich neu; in tiblicher Weise wurde vom Ungeldsten ab- 
filtriert und die ersten Tropfen des Filtrats verworfen. 


Die Anstellung der Versuche erfolgte, mit Ausnahme einiger Vor- 
versuche, die an dieser Stelle nicht beschrieben werden sollen, unter 
Verwendung von Serumverdiinnungen, welche so hergestellt wurden, 
daB leem Serum mit einer gewissen Menge Pufferlésung verdiinnt 
und von dieser Verdiinnung ein Teil belichtet, ein Teil als Kontrolle 
zurickbehalten wurde. Als Versuchstiere dienten Meerschweinchen 
und Kaninchen. In einer weiteren Serie von Versuchen wurde die 
Lipase durch Siattigung mit Ammonsulfatlésung niedergeschlagen, 
der Niederschlag abzentrifugiert, mit einer gemessenen Glycerinmenge 
in Lésung gebracht und die so erhaltene Lésung mit der Puffermischung 
verdiinnt. Diese Mischung diente dann fiir die Versuche. Da nach 
den Angaben der Literatur die Lipase durch */,, Siattigung mit 
Ammonsulfat ausgefillt wird, wurden 2ccm Serum mit 3 ccm 
gesittigter Ammonsulfatlésung vermischt und der Niederschlag nach 
Abzentrifugieren der tiberstehenden Fliissigkeit in 2ccm Glycerin 
zunachst aufgenommen. 


Aus friiheren Versuchen mit anderen Fermenten war anZunehmen, 
daB das pa bei der Wirkung der Strahlung eine wesentliche Rolle 
spielt. Es wurde darum versucht, das pq durch Zusatz verschiedener 
Pufferlésungen wenigstens, innerhalb gewisser Grenzen zu andern. 
Es gelingt bei den angewendeten Konzentrationen nicht, die Mischung 
auf dasselbe pg zu bringen, den die Pufferlésung besitzt, weil die 
Pufferung des Serums dieser Verinderung auberordentlichen Wider- 
stand entgegensetzt, immerhin ist die Abwandlung nach der einen 
oder anderen Seite fast vollstindig. 


Der zuerst zu schildernde Versuch am Meerschweinchenserum 
wurde so angesetzt, daB 1 com Serum mit 9ccm m/3 Phosphatpuffer 
und 10cem Wasser gemischt wurde, und zwar wurde verwendet: 
|. Phosphatmischung aus 9 Teilen primarem und | Teil sekundirem 
Phosphat (pa des Puffers 5,91), 2. Mischung aus gleichen Teilen 
m/3 primairem und sekundirem Phosphat (pq des Puffers 6,81) und 
3. Mischung aus | Teil primirem und 9 Teilen sekundirem Phosphat 
(pa des Puffers 7,65). Von den so gewonnenen Mischungen wurde je 
ein Teil in Quarzréhrchen der Strahlung der Quecksilber-Amalgam- 
quarzlampe in 20 cm Entfernung wahrend 30 Minuten bei einer Strom- 
stirke von 4 Amp. und einer Klemmenspannung von 120 Volt ausgesetzt, 
wihrend die Kontrollen im gleichen Raume mit schwarzem Papier 
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umhillt neben den bestrahlten Proben standen. Zum Versuch wurile 
1 cem der Mischung zu 50 ccm Tributyrinlésung ohne weiteren Puffer. 
zusatz zugefiigt und nun die Bestimmung in iiblicher Weise ausgefiihrt 
Der Einfachheit halber werden hier nur die Tropfenzahlen angegebe, 














Versuch 1. 
me I (Puffer 5,91) II (Puffer 6,81) Ill (Puffer 7,65) 
leit — | oe Eee ell ts Set cl 
Hellprobe Dunkelprobe|| Hellprobe Dunkelprobe Hellprobe | Dunkelprot« 
Minuten Tropfen Tropfen Tropfen Tropten Tropfen Tropfen 
0 126 126 126 127 125 124 
10 126 128 127 127 124 123 
20 : 2a 127 127 128 121 120 
30 127 124 127 128 119 118 
40 127 123 127 128 119 118 
50 127 121 127 118 117 
60 127 127 116 117 
Versuch 2. 
Bedingungen wie im vorigen Versuch. 
I | W i 
Zeit io — 
Hellprobe Dunkelprobe | Hellprobe Dunkelprobe  Hellprobe  Dunkelprobe 
Minutcn Tropfen Tropfen || Tropfen Tropfen | Tropfen Tropfen 
0 126 126 129 128 124 125 
10 126 124 129 129 107 108 
20 125 121 128 127 100 100 
30 126 115 127 126 97 97 
4 124 113 126 125 95 94 
50 124 109 125 125 95 93 
60 123 106 125 125 95 94 


Diese Versuche ergeben mit Sicherheit, daB hier eine Wirkung 
des Lichtes besteht, aber nur bei der verhaltnismaBig sauren Reaktion 
die durch den Puffer py 5,91 bedingt ist. Die Schidigung ist im 
ersten Versuch weniger ausgesprochen als im zweiten, wie ja iiber- 
haupt das zweite Serum erheblich gréBere Aktivitat zeigt als das erste 
Es bestehen zwischen den beiden verwendeten Tieren also auch gewisse 
individuelle Differenzen, qualitativ ist die Lichtschidigung jedoch in 
beiden Fallen deutlich. Absolut keine Lichtschidigung findet sich 
dagegen bei der ungefihr neutralen und der alkalischen Reaktion 
also bei Anwendung der anderen Puffer. Als besonders bemerkenswert 
erscheint noch der Umstand, daB bei der durch Puffer II ausgefiihrten 
Verdiinnung die Dunkelspaltung vollstandig fehlt, daB also hiernach 
eine neutrale Zone besteht, bei der eine lipolytische Wirkung des Serums 
wenigstens bei Verwendung von Phosphatpuffern, nicht statthat 
Diese Dinge, iiber die wir sonst Naheres nirgends finden, sollen weiter 
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verfolgt werden. In Anbetracht friiherer Untersuchungen an anderen 
Fermenten, bei welchen sich die gréBte Lichtschidigung stets bei 
dem optimalen Wirkungs-py fand, scheint die Tatsache, daB hier die 
gréBte Lichtwirkung nicht mit der héchsten Dunkelwirkung iiberein- 
stimmt, als auBerordentlich verwunderlich. Wie in der XI. Mitteilung 
iiber Pepsin mitgeteilt wurde, entspricht die nach der Methode des 
gelésten EiweiBes ermittelte Lichtwirkung ebenfalls nicht dem ge- 
nannten und an anderen Fermenten erwiesenen Postulat. Es spielen 
augenscheinlich Milieuunterschiede eine Rolle; es ist auch vielleicht 
an verschiedene Fermentbestandteile zu denken. 

Ein weiterer Versuch am Meerschweinchen wurde mit verschiedenen 
Phosphatkonzentrationen angestellt, wihrend das px des Puffers 
gleichmaBig zu 5,91 gewaihlt wurde. Im ersten Versuch wurde | ccm 
Meerschweinchenserum mit 4ccm m/3 Phosphat, im anderen mit 
der gleichen Menge m/15 Phosphat gemischt. Es wurde hier auber 
dem Versuch mit den auf diese Weise direkt hergestellten Lisungen 
ein Versuch mit durch Ammonsulfat niedergeschlagener Lipase gemacht. 
Um die gleichen Verhiltnisse zu haben, wurden 2ccm Serum mit 
3cem Ammonsulfat gefillt und zu dem in 2ccm Glycerin auf- 
genommenen Niederschlag 8 ccm m/3 bzw. m/15 Phosphat zugefiigt. 
Wie der nachfolgend geschilderte Versuch zeigt, sind die! Ausschlige 
bei den mit Glycerin behandelten Proben recht deutlich, wenn auch 
die lipolytische Wirkung nicht sehr groB ist. Da die schlieBliche Ver- 
diinnung des Serums bzw. der in ihm enthaltenen Lipase bei den direkt 
mit Phosphatpuffer versetzten Lésungen und bei den Glycerinaufnahmen 
die gleiche war, konnten ohne weiteres die gleichen Mengen angewendet 
werden. 

Versuch 3. 

A. leem Meerschweinchenserum + 4ccm m/3 Phosphat, pH 5,91: die 
Halfte im Quarzrohr in 20 cm Entfernung 30 Minuten bei 4 Amp. und 
120 Volt Klemmenspannung bestrahlt. Zum Versuch 0,5cem +- 50 ccm 
Tributyrinlésung. 


B. 2cem Serum mit Ammonsulfat gefaéllt, mit Glycerin aufgenommen, 
mit 8ccm m/3 Phosphat versetzt, ebenfalls zum Teil bestrahlt. 
Kontrollen in iiblicher Weise daneben. 














ee A. Serumphosphatgemisch B. Glycerinextraktphosphatgemisch 
it ; | , 
; Hellprobe Dunkelprobe Hellprobe Dunkelprobe 
Minuten Tropfen Tropten Tropfen Tropfen 
0 137 136 142 144 

10 132 129 137 139 

20 125 121 131 133 

30 119 113 130 127 

40 114 107 130 123 

50 109 105 123 117 


60 105 103 120 114 
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Versuch 4. 
Wie Versuch 3, jedoch m/15 Phosphat, px 5,91. 











~— A. Serumphosphatgemisch B. Glycerinextraktphosphatgemisch 
7 ~ Hellprobe | Dunkelprobe  ‘Hellprobe | Dunkelprobe 
Minuten Tropfen Tropfen Tropfen Tropfen 
ft 

0 136 136 145 146 

10 134 130 141 140 
20 126 121 138 136 
30 120 113 135 130 
40 113 107 132 126 
50 108 105 129 122 
60 104 102 127 119 


Die Lichtwirkung ist bei allen Proben deutlich. Wiahrend aber 
bei den einfachen Serumphosphatgemischen der Eindruck besteht, dali 
es sich um deutliche Hemmung handelt, die aber mit der Zeit abklingt. 
indem die Endwerte der Hell- und Dunkelproben nur noch wenig 
voneinander verschieden sind, wogegen besonders um die Mitte des 
Versuchs die Unterschiede 6 Tropfen und mehr betragen, ist bei den 
Glycerinproben die Differenz in der ersten Zeit verhaltnismaBig weniger 
ausgepragt, um zum Schlu8 hin immer deutlicher zu werden. Die 
Hemmung ist hier also im ganzen noch intensiver. Zwischen konzen- 
triertem und verdiinntem Phosphatgemisch ist der Unterschied nicht 
so, daB man daraus irgendwelche Schliisse ziehen kénnte. 


Eine weitere Reihe von Versuchen ist an Kaninchenseren an- 
gestellt, und zwar in derselben Weise, wie es beim Meerschweinchen- 
serum beschrieben wurde, und durchweg unter Zusatz von saurem 
Phosphat. 

Versuch 5. 
Kaninchen Nr. 5. a) leem Serum + 4ccm m/3 Phosphat, px 5,91. 


b) leem Serum + 4cem m/15 Phosphat. Bestrahlung 30 Minuten, 
3,8 Amp., 120 Volt, 20cm Entfernung. 








| 
Zeit —— neneeeen —$__—__—}} : 
Hellprobe Dunkelprobe | Hellprobe Dunkelprobe 
Minuten Tropfen Tropfen Tropfen Tropfen 

0 139 138 139 137 

10 137 135 136 135 
20 134 131 133 131 
30 130 126 129 127 
40 126 120 123 123 
50 122 114 120 115 


60 119 110 119 109 
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Die Schadigung durch die Bestrahlung wurde in einer ganzen 
Keihe von Versuchen bestiatigt, so daB es geniigen mag, hier noch 
einen Versuch anzufiihren, bei welchem einerseits mit verschieden 
konzentrierten Phosphatpuffern verdiinnt wurde, andererseits auch mit 
Glycerin gefallte Lipase zum Versuch kam. 


Versuch 6. 


Serum vom Kaninchen Nr. 63. a) 1 cem + 4ccm m/3 Phosphat, px 5,91; 
b) leem + 4cem m/15 Phosphat, px 5,91. 





a b 
soi r ‘Hellprobe } Dunkelprobe Hellprobe Dunkelprobe 
Minuten Tropfen Tropten Tropfen Tropfen 
0 138 137 137 138 
10 135 133 136 134 
20 131 127 131 129 
30 123 115 128 124 
40 119 112 128 116 
50 113 106 118 110 
60 109 105 112 106 


Versuch 7. 
Dasselbe Serum: 2 ccm + 3 ccm Ammonsulfatlésung, der abzentrifugierte 
Niederschlag in 2ccm Glycerin gelést, dazu a) 8ccm m/3 Phosphat; 
b) 8cem m/15 Phosphat. 





4 b 
ae i " Hellprobe ni ‘| Dunkelprobe : Hellprobe Dunkelprobe 
Minuten | Tropten | Tropten Tropten Tropten 
| 
0 139 138 143 143 
10 139 135 143 142 
20 139 130 143 139 
30 139 125 143 135 
4) 138 121 143 129 
50 138 117 143 127 
60 138 111 143 124 


Die Schadigung ist hier iiberall sehr deutlich, es sind aber in ahn- 
licher Weise, wie in friiheren Meerschweinchenversuchen (3 und 4) 
gezeigt, die Unterschiede bei den Glycerinlésungen der gefillten Lipase 
erheblich stirker, indem bei beiden Versuchen die Fermentwirkung 
durch die Strahlung vollstandig aufgehoben worden ist 
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Im ganzen zeigen die Untersuchungen, daB auch die Lipase bzw 
Esterase des Serums durch Licht weitgehend geschadigt wird, wenn 
auch individuelle Differenzen bestehen. Die Entfernung eines Teiles 
des EiweiBbes durch Ausfillung mittels Ammonsulfat macht infolge 
Fortfallens gewisser schiitzender Substanzen die Lichtwirkung deutlicher 
Die Versuche am Meerschweinchenserum zeigten, daB die Licht 
schadigung am gréBten nicht bei alkalischer, sondern bei leicht saurer 
Reaktion ist. Eine Erklirung dieses Verhaltens, die den Untersuchungen 
an anderen Fermenten nicht entspricht, steht vorliufig noch aus. 


Literatur. 


1) Pinceussen und Anagnostu, diese Zeitschr. 188, 298, 1922. 
2) T. Azuma, Journ. of Biochem. 4, 239, 1924. 
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Einfache 
und sehnelle mikroanalytische Tabakuntersuchungsmethoden. 


I. Mitteilung: 
Die mikrotitrimetrische Bestimmung des Nicotins. 


Von 


J. Bodnar, Johann Straub und Vitéz Ladislaus Nagy. 


(Aus der kg]. ung. Tabakversuchsstation in Debreczen und aus dem medi- 
zinisch-chemischen Institut der Universitét in Debreczen.) 


(Eingegangen am 15, Februar 1928.) 


Einleitung. 


Die Kenntnis der chemischen Zusammensetzung des Tabaks hat 
aus mehreren Griinden eine grobe Wichtigkeit. 


Das Ziichten, die Veredelung, die Bearbeitung (die Trocknung und 
Fermentation) und die Beurteilung der Qualitét des Tabaks erfordern 
unbedingt, daB wir iiber die chemische Zusammensetzung des Tabaks genau 
und ausfiihrlich orientiert werden. Bei dem qualitativen Vergleich der 
verschiedenen Tabaksorten ist es nicht genug, sich nur auf die Resultate 
der praktischen Proben zu stiitzen, sondern es ist unbedingt notwendig, 
auch die Menge aller anorganischen und organischen Tabakbestandteile 
zu kennen, welche die Qualitét des Tabaks beeinflussen kénnen. So ist 
es in erster Linie wichtig, den Nicotingehalt des Tabaks zu kennen, denn 
das Nicotin gibt dem Tabak jenen speziellen Charakter, auf Grund dessen 
der Tabak als ein GenuSmittel qualifiziert werden kann. Die in den frischen 
Tabakbléttern vorhandenen EiweiBstoffe zerfallen wahrend der Trocknung 
bzw. der Fermentation, und es entstehen aus denselben Ammoniak- und 
Amidoverbindungen. Der wichtigste Zweck der Fermentation ist die 
Umwandlung der EiweiSstoffe zu Amidoverbindungen, denn beim Brennen 
der EiweiBstoffe — gegeniiber der Amidoverbindungen — entstehen Brenn- 
produkte von unangenehmem Geruch; demzufolge ist der hohe Eiweib- 
gehalt des fermentierten Tabaks nicht vorteilhaft fiir die Qualitét, da er 
den Geruch der Brennprodukte des Tabaks ungiinstig beeinfluBt. Deshalb 
ist es wichtig, die Menge des EiweiBes und des Amidostickstoffs in dem 
Tabak zu kennen. Ein gut fermentierter Tabak darf nicht Starke und 
Zucker enthalten, héchstens nur in Spuren. Die Kenntnis der Glimm- 
fahigkeit des Tabaks ist vom praktischen Standpunkt aus sehr wichtig; 
die Glimmfahigkeit des Tabaks beeinfluBt auGer der Blattstruktur die 
chemische Zusammensetzung, so in erster Linie die der Asche der Blatter. 
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Diese Untersuchungen, welche den Zusammenhang zwischen der Glinun- 
fahigkeit und der chemischen Zusammensetzung der Tabake festzustellen 
trachteten, fiihrten zu dem folgenden Resultat: die Glimmfahigkeit be. 
einflussen giinstig ein hoher crepe — besonders, wenn das Kalium 
in Form von organischen Salzen (Apfelséure, Citronenséure, Oxalsdure) 
vorhanden ist, d. h. wenn die Alkalitaét der Tabakasche hoch ist — organise} 
Stickstoffverbindungen und hoher Nitrat-(Salpeter-)gehalt; ungiinstig be- 
einflussen die Glimmfahigkeit in erster Linie die Anwesenheit viele: 
Chloride, sodann der hohe Calcium-, Phosphat-, Sulfat-, Ammoniak- un: 
Harzgehalt. 

Auf Grund des Gesagten kénnen bei der chemischen Untersuchung 
der Tabake die Bestimmungen folgender Tabakbestandteile in Betrach: 
gezogen werden: 


Organische Bestandteile. Anorganische Bestandteile. 
Nicotin Wasser 
Eiwei8 Asche (Aschealkalitat ) 
Amidoverbindungen Kalium 
Citronenséure Nitrat 
Apfelsaure Chlor 
Oxalséure Calcium 
Starke Phosphat 
Zucker Sulfat 
Harz Ammoniak 


Wenn man mit den gegenwartig gebréuchlichen Tabakuntersuchungs- 
methoden! arbeitet, werden zur ausfiihrlichen chemischen Untersuchung 
(mit parallelen Bestimmungen) wenigstens 250g Tabak bendtigt. In 
vielen Fallen (seltene Tabaksorten, veredelte Tabake, kranke Tabak- 
blatter usw.) ist jedoch die Quantitét des Tabaks, welche zum Zwecke der 
chemischen Untersuchung zur Verfiigung steht, geringer als 240 g, in solchen 
Fallen sind wir gezwungen, siatt der ausfiihrlichen chemischen Untersuchung, 
uns blo8 mit der Bestimmung einiger charakteristischer Bestancteile 
(z. B. Nicotin, Asche) zu begniigen. Zu den chemischen Untersuchungen, 
welche in Verbindung mit dem Studium der Keimung der Tabaksamen 
und der Entwicklung der jungen Tabakpflanzen ausgefiihrt werden, steht 
uns nur selten so viel Untersuchungsmaterial zur Verfiigung, daB die Menge 
zu einer ausfiihrlichen Analyse mit den bisher gebrauchten Makromethoden 
geniigen wiirde. So scheint die Einfiihrung entsprechender Mikromethoden 
bei den Tabakuntersuchungen statt der bisher gebrauchten Makromethoden 
sehr begriindet zu sein. Die Anwendung der Mikromethode ist auch in den 
Fallen sehr begriindet, wenn die Quantitaét des zu untersuchenden Tabaks 
dies nicht erforderlich macht, da die Mikromethoden eine sehr erhebliche 
Zeit- und Chemikalienersparnis gegeniiber den Makromethoden bedeuten. 
Jene auf dem Gebiete der Tabakchemie auftauchenden Probleme erfordern 
immer mehrere hundert, eventuell tausend chemische Analysen, daB das 
aufgeworfene Problem als gelést betrachtet werden kénne. Es bedarf keiner 
ausfiihrlicheren Erklarung, da8 auch in diesen Fallen die Anwendung der 
Mikromethoden mit gro8en Vorteilen — gegeniiber den Makromethoden 
verbunden ist. 


! R. Kissling, Handbuch der Tabakkunde, des Tabakbaues und der 
Tabakfabrikation, 5. Aufl.. 8.55. Berlin 1925. 
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Es gibt kaum noch einen anderen pflanzlichen Bestandteil, mit dessen 
Bestimmung sich so viele und so viel beschaftigt haben, wie mit der 
des Nicotins, was jedenfalls die groBe Wichtigkeit der Frage beweist. 
Es bildet den Grund jeder Nicotinbestimmungsmethode, daB man 
das Nicotin aus dem nach dem Vermahlen der Tabakblitter gewonnenen 
Tabakpulver mit irgend einer starken Lauge frei macht. Dann wird 
das freigesetzte Nicotin mit Wasserdampf abdestilliert oder mit irgend 
einem organischen Lésungsmittel aus dem Tabakpulver extrahiert; 
die Bestimmung selbst kann gravimetrisch, titrimetrisch oder polari- 
metrisch durchgefiihrt werden. 

Als wir uns mit der Mikrobestimmung des Nicotins zu beschiftigen 
begannen, es war nicht unser Zweck, eine ganz neue Methode zu geben, 
sondern es interessierte uns festzustellen, daB unter den bekannten 
Nicotinbestimmungsmethoden jene die einfachste ist, die statt der bisher 
gebrauchten gréBeren Menge Tabakpulvers (gewéhnlich 10g) auch 
mit viel geringerer Menge (héchstens | g) gute Resultate gibt. 

Die Wasserdampfdestillation des aus dem Tabakpulver frei- 
gesetzten Nicotins ist ziemlich umstindlich und zum Zwecke von 
Massenuntersuchungen nicht geeignet; deshalb kénnen hier nur solche 
Methoden in Betracht gezogen werden, bei welchen das aus dem Tabak- 
pulver freigesetzte Nicotin durch organische Lésungsmittel gelést wird. 

Die Anwendung der polarimetrischen Nicotinbestimmungsmethode 
mute als Mikroverfahren fallengelassen werden, nachderh nur eine 
gréBere Quantitit Nicotin polarimetrisch bestimmt werden kann. 
Die gravimetrischen Nicotinbestimmungsmethoden sind zweifellos lang- 
wierig, wenn wir also eine einfache und schnelle Mikromethode haben 
wollen, so kénnen nur die titrimetrischen Nicotinbestimmungsmethoden 
in Betracht kommen. 

Mit den verschiedenen Nicotinbestimmungsmethoden beschaftigte 
sich ausfiithrlich und auf kritischem Grunde in erster Reihe Rasmussen! 
und jiingstens Heiduschka und Muth?. 

Rasmussen hat zur Bestimmung des Nicotins eine sehr genaue 
Resultate gebende gravimetrische Methode ausgearbeitet; nach dieser 
wird das Nicotin aus dem alkalisierten Tabakpulver (10 g) mit einer Mischung 
von Ather und Petroléther extrahiert und von der atherischen Lésung 
das durch verdiinnte Salzséure ausgeschiittelte Nicotin mit Silikowolfram- 
sure gefallt und der Niederschlag nach Trocknen oder Gliihen gewogen. 
Die Erklarung der durch diese Methode erreichbaren groBen Genauigkeit 
ergibt, daB das Nicotin mit Silikowolframséure einen solchen Niederschlag 
gibt, von dem das Nicotin ungefahr nur 10% ausmacht; der ausgetrocknete 
Niederschlag ist mit einem Faktor von 0,1012 und der ausgegliihte mit 
0,1140 multipliziert und kann auf Nicotin umgerechnet werden. 


1 H. Baggesgaard Rasmussen, Zeitschr. f. analyt. Chem. 55, 81, 1916. 
2 A. Heiduschka und F. Muth, Pharmazeut. Zentralhalle 68, 337, 1927. 
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Die Methode von Rasmussen ist besonders dazu geeignet, als 
Grundmethode bei der Vergleichung der verschiedenen Nicotin. 
bestimmungsmethoden in Betracht zu kommen. In diesem Sinne 
wiesen auch Heiduschka und Muth auf die Rasmussensche Method 
hin, als sie folgendes sagten: 


»An Hand der angegebenen Untersuchungen méchten wir als exakteste 
Methode der Nicotinbestimmung in Tabaken die von Rasmussen bezeichnen.“ 
Wir haben zur Kontrolle der Richtigkeit der von uns spéter bekannt- 
gegebenen Mikronicotinbestimmungen auch die Rasmussensche Methode 
verwendet. 

Unter den zur Bestimmung des Nicotins dienenden titrimetrischen 
Methoden ist in erster Linie die Kisslingsche! Methode zu erwa&hnen als die 
alteste und zugleich die erste exakte Nicotinbestimmungsmethode. Kissling 
extrahiert das mit Natronlauge durchfeuchtete und mit Bimssteinpulver 
gemischte Tabakpulver (10 g) mit Ather 3 Stunden lang im Soxhletapparat, 
lést den nach der Destillation des Athers erhaltenen Riickstand in Kalilauge 
und destilliert das Nicotin mit Wasserdampf ab. Er titriert das Nicotin 
in dem in mehreren Teilen aufgefangenen Destillat mit Schwefelsdure 
oder Salzséure in Gegenwart von Rosolséure bzw. Phenacetolin. Mit der 
Kisslingschen Methode kann man gute Resultate erhalten, ihre Ausfiihrung 
ist aber umsténdlich und bei vielen Bestimmungen miihsam. Rasmussen* 
ist iiber die Kisslingsche Methode auch gleicher Meinung, da er auf Grund 
eingehender Untersuchungen folgendes sagt: ,,Die Methode ist recht 
miihsam und es fordert nicht wenig Ubung... “Die Destillation mit 
Wasserdampf erfordert sowohl Zeit als auch Wachsamkeit“. Als ein lang- 
wieriges Verfahren erw&éhnen auch Heiduschka und Muth® die Kisslingsche 
Methode. 


Die Kellersche* titrimetrische Methode ist wesentlich einfacher 
als die Kisslingsche. Nachdem diese Methode die Grundlage unserer 
nachher bekanntzugebenden mikrotitrimetrischen Methode bildet, be- 
schreiben wir im folgenden die Methode etwas ausfiihrlicher: 


Es wird zu 6g Tabakpulver 60 g Ather, 60 g Petroléther und 10 cem 
20% Kalilauge hinzugegeben und das Gemisch in einer gut schlieBenden 
Flasche stark durchgeschiittelt. Das Schiitteln wird wahrend einer halben 
Stunde éfter wiederholt und 3 bis 4 Stunden lang stehengelassen. Nachher 
wird aus der ather-petrolatherischen Lésung durch ein kleines Faltenfilter 
100 g (= 5g Tabak) filtriert, ohne da®B das auf dem Boden der Flasche 
vorhandene Tabakpulver aufgewirbelt wiirde. Die dtherische Lésung 
enthalt auBer Nicotin auch noch Ammoniak; zur Austreibung des Ammoniaks 
wird durch die Lésung | bis 2 Minuten lang Luftstrom durchgeblasen. Zw 
Titrierung des Nicotins werden zu der atherischen Lésung 10 cem Alkohol, 
10 ccm Wasser und 1 Tropfen 1%iger Jodeosinlésung hinzugefiigt, die 
zugestopfte Flasche kraftig geschiittelt und so lange n/10 Salzséure hinzu- 
gegeben, bis die rote Farbe der Lésung verschwindet, sodann mit n/10 


1 R. Kissling, |. c., 8. 101. 

2? H. B. Rasmussen, |. c. 

* A. Heiduschka und F. Muth, 1. ec. 

* C. C. Keller, Ber. d. Deutsch. pharm. Ges. 8, 145, 1898. 

















als 
tin. 
hne 


ode 











Mikroanalytische Tabakuntersuchungsmethoden. I. 107 


Ammoniak titriert, bis die Lésung schwach rosa wird; jedes verbrauchte 
Kubikzentimeter n/10 Salzsiéure bedeutet 16,2 mg Nicotin, das 20fache 
der erhaltenen Nicotinmenge gibt den prozentualen Nicotingehalt des 
wntersuchten Tabaks an. 

Die in der Literatur oft erwéhnte Téthsche' Methode stimmt im 
wesentlichen mit der Kellerschen iiberein, sie unterscheiden sich nur von- 
einander in der Art der Entfernung des Ammoniaks aus der titrierenden 
Losung. Téth verwendet namlich zu diesem Zwecke Gips, welchen er mit 
dem Tabakpulver vermischt, der Gips wirkt derartig, daB er das Ammoniak 
zuruickhélt (absorbiert), und so geht das Ammoniak nicht in die atherische 
Nicotinlésung tiber. T7'éth erhebt bei der Publikation seiner Methode mehrere 
Einwendungen gegen die Kellersche Methode (das Ammoniak entfernt 
sich nicht durch Luftstrom, das alkalische Tabakpulver halt Nicotin zuriick, 
beim Titrieren der &therischen Lésung verfliichtigt sich Ather, beim Luft- 
durchleiten geht auch Nicotin weg), ohne daB er diese Behauptungen durch 
annehmbare Versuche erweisen kénnte. 


Rasmussen beschaftigte sich eingehend mit den Untersuchungen 
der von Téth erhobenen Einwendungen und stellte fest, daB diese 
nicht bestehen — wenigstens nicht in dem Mabe, daB sie die Resultate 
erheblich beeinflussen kénnten —, und es ergab das Extrahieren des 
Nicotins laut Keller die besten Resultate. 


Die Téthsche Methode leidet nach Rasmussen an zwei Fehlern: 1. das 
Extrahieren des Nicotins ist nicht ganz vollkommen; 2. es geht Ammoniak 
in die atherische Lésung iiber, welches als Nicotin bestimmt wird. Im 
Endresultat sagt Rasmussen iiber die Téthsche Methode folgendes: ,,Die 
Methode darf deshalb nicht benutzt werden, wo es sich um exakte Resultate 
handelt“*. Es kann vorkommen, daB die zwei Fehler der Téthschen Methode 
einander kompensieren, und so kann es in vielen Fallen gute Resultate 
geben. Nach dem Untersuchungen von Heiduschka und Muth gab die 
Téthsche Methode mit zweistiindiger Extraktion gute Resultate; bei viel 
Ammoniak enthaltenden Tabaken fallen aber die gewonnenen Nicotinwerte 
zu hoch aus. 

Kissling* erwahnt das Kellersche Verfahren als einfache Methode, 
doch halt er es nicht genug verléBlich (er unterstiitzt aber seine Behauptung 
mit keinen Versuchsdaten). Rasmussen erwihnt als einzigen Nachteil der 
Kellerschen Methode, da®8B die dunkle Farbe des atherischen Auszugs die 
Titration erschwert. Pontag* hat mit der Kellerschen Methode gute Resultate 
erhalten. Heiduschka und Muth auBern sich iiber die Kellersche Methode 
folgenderweise: ,,Die Methode ist ausgezeichnet brauchbar, wenn man bei 
tiefen Temperaturen arbeiten kann, da 100g Auszug abgewogen werden 
miissen, eine Manipulation, die bei Zimmertemperatur erhebliche Fehler 
einschlieBen kann.“ 


Auf Grund des Gesagten haben wir mit der Kel/erschen Methode 
Versuche ausgefiihrt, um zu erfahren, dab. wenn man von geringerer 
Tabakmenge ausgehend (von | g Tabak) ausgeht, dementsprechend die 


1 J. Téth, Chem.-Ztg. 25, 610, 1901; 85, 926, 1911. 
2 R. Kissling, |. c., S. 104. 
® Pontag, Zeitschr. f. Nahr.- u. GenuBm. 6, 677, 1892. 
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Menge des Athers und Petrolithers vermindert und zur Titration des 
Nicotins statt n/10 Salzsiure n/100 Lésung und statt n/10 Ammoniak 
n/100 Natronlauge verwendet, somit eine mikrotitrimetrische Nicotin- 
bestimmungsmethode zugrunde gelegt werden kann. Zur Feststelluny 
der geplanten mikrotitrimetrischen Nicotinbestimmungsmethode schien 
es notwendig, vorher einige orientierende Untersuchungen durchzufihre) 
die wir — nachdem sie auch vom allgemeinen Standpunkt aus von 
Wert sein kénnen— im folgenden kurz besprechen werden. 


Erstens versuchten wir uns dariiber zu orientieren, unter welchen 
Umstinden und mit welchem Indikator eine geringe Menge Nicotin 
in Ather-Petrolitherlésung genau titriert werden kann. Unter den 
zur Titrierung des Nicotins empfohlenen Jodeosin- und Methylrot 
indikatoren fanden wir, daB sich das Methylrot — welches Schick 
und Hatos' zu diesem Zwecke zum erstenmal verwendeten — viel 
besser als das Jodeosin eignet. Wir erhielten bei der Titrierung auf 
folgende Weise gute Resultate: Es wurden zu 10 ccm Ather-Petrol- 
ather-Nicotinlésung 10 ccm n/100 Salzsaure, 10 ccm Wasser, ein Tropfen 
Methylrotlésung? hinzugegeben und unter Schiitteln mit n/100 Natron- 
lauge bis zum Eintritt der Gelbfarbung titriert. In der Tabelle I sind 
die Ergebnisse der Titrierungen von Ather-Petrolither-Nicotinlésungen 
mit genau bekannten Nicotinmengen zusammengefaBt. 1 com n/100 HC! 
entspricht 1,62 mg Nicotin. 








Tabelle I. 
. —— Nicotin 
Durch Nicotin verbrauchte 
/100 NaOH — 
Nr. ? ‘ n/100 HCI gefunden berechnet 
ccm com i| mg mg 

1 8,83 1,17 1,89 1,93 
2 8,80 1,20 1,94 1,93 
3 5,50 4,50 7,29 7,30 
4 3,75 6,25 10,13 10,10 
5 1,90 8,10 13,12 13,15 


Die nachste auf Antwort wartende Frage war, ob es méglich ist 
das Ammoniak aus der Ather-Petrolatherlésung mit Hilfe eines Luft- 
stromes auszutreiben. Zu diesem Zwecke wurden 20 ccm konzen- 
trierten Ammoniaks im Scheidetrichter mit einer Mischung von 200 ccm 
Ather-Petrolatherlésung (1:1) geschiittelt, die gewonnene ammo. 


1 P. Schick und G. Hatos, Zeitschr. f. Nahr.- u. GenuBm. 28, 269, 1914. 

2 Die Methylrotlésung wurde nach Prof. Pregl (Graz) so bereitet, 
da8B zur n/100 Natronlésung so lange festes Methylrot hinzugegeben wurde, 
bis ein Teil ungelést zuriickblieb. 
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viakaliseche Ather-Petrolitherlésung nach lingerem Stehen nieder- 
velassen und das Ammoniak in je 10-ccm-Teilen unmittelbar und nach 
Durchliiftung bestimmt. Zur Durchsaugung der Luft wurde die ammo- 
niakalische Ather-Petrolatherlésung in einen trockenen 100-ccm- 
Erlenmeyerkolben gegossen, der Kolben mit einem Kautschukpfropfen 
verstopft, welcher mit Einleitungs- und Ausfiihrungsréhre versehen 
war; das spitze Einleitungsrohr reichte bis zum Boden des Kolbens 
und das Ausfiihrungsrohr endete unter dem Kautschukpfropfen. Das 
\usfiihrungsrohr wurde mit der Luftpumpe in Verbindung gebracht 
und ein langsamer Luftstrom durch die Ather. Petrolitherlésung gesaugt. 
Der Ammoniakgehalt des Ather-Petrolithers wurde auf die bei der 
Titration des Nicotins bekanntgegebene Weise bestimmt, d. h. es 
wurden je 10cem n/100 bzw. n/10 Salzsiure und 10 ccm Wasser zu 
dem Ather-Petrolither gegeben und die durch das Ammoniak nicht 
gebundene Salzsiure mit Natronlauge zuriicktitriert. Laut unseren 
('ntersuchungen ist es sehr wichtig, daB der Erlenmeyerkolben, in welchen 
die ammoniakalische Ather-Petroliitherlisung geschiittet wird, ganz trocken 
ist; wurde zu diesem Zwecke ein mit Wasser ausgespiilter Kolben 
benutzt, so geniigten schon einige an der Wand des Kolbens haftende 
Tropfen Wasser, um die Austreibung des Ammoniaks aus Ather-Petrol- 
ither zu erschweren. Aus den Daten der Tabelle II ist ersichtlich, 
da8 das Ammoniak bei einer Luftdurchleitung von 3 Minuten, wenn 
ein ganz trockener Kolben verwendet wird, aus dem Ather-Petroliither 
vollkommen ausgetrieken werden kann, auch in dem Falle, wenn es 
in gréBeren Mengen vorhanden ist. Auch qualitativ haben wir nach- 





Tabelle II. 
In der ay ms ee 
Dauer der Luft. DechAamekk} Oe 
Nr. durchleitung n/100 NaOH Wie Hc) a | im i 
Min. com com mg mg 

1 0 5,25 4,75 0,808 

2 2 9,42 0,58 0,099 

3 5 9,50 0,50 0,085 _ 

4 10 | 9,88 0,12 0,920 

5 | 20 9,91 0,09 0,015 . 

6 2 9,65 0,35 - 0,059 

7 3 10,00 0,00 - 0 

| n/l0 NaOH n/l0 HCl 
| 

8 0 3,38 6,62 11,25 

9 1,5 7,45 2.55 4,34 
10 3 9,45 0,55 0,94 _— 
11 5 9.55 0,45 0,77 
12 10 9,60 0,40 0,68 : 
13 1,5 9,89 O11 — 0,19 
14 3 10,00 0,00 0 
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geprift (mit Vess/er-Reagens), daB die letzten Spuren des Ammonia. 
aus der Ather-Petrolitherlésung mit dem Luftstrom ausgetriebe; 
werden. 


Die Austreibung des Ammoniaks durch Luftstrom ist bei der 
Nicotinbestimmung nur dann anwendbar, wenn die durch den Ather 
Petrolither durchstrémende Luft kein Nicotin mit sich reiBt. Zur 
Untersuchung dieser Frage wurden durch je 10 cem Ather-Petroliather 
lésung, welche eine bekannte Menge Nicotin enthilt, verschiedene Zeit 
lang Luft durchgesaugt und der Nicotingehalt der Lésungen auf cic 
schon bekanntgegebene Weise bestimmt. Die gewonnenen Resultate 
sind in der Tabelle II] zusammengefaBt. 


‘abelle Ill. 





" Durch Nicotin 
Nr. =a n/100 HC! n/100 NaOH ane Nicotin 
Min. com ccm com mg 
1 0 15 1,40 13,60 22.05 
2 2 15 1,40 13,60 22.05 
{ 3 15 1,37 13,63 22,11 
4 5 15 1,38 13,62 22.09 
5 0 10 5,50 4,50 7,29 
6 3 10 5,48 4,52 7,32 
7 5 10 5,51 4.49 7,27 
8 10 1 5,53 4,47 7.24 


Aus den Daten der Tabelle LII geht hervor, daB eine Luftdurch 
leitung durch eine Ather-Petrolither-Nicotinlésung mit keinem Nicotin 
verlust verbunden ist, man kann also die Entfernung des Ammoniaks 
durch Luftstrom bei Bestimmung des Nicotins ruhig anwenden. 


Auf Grund der in den Tabellen I bis [1] mitgeteilten Orientierungs 
versuche haben wir zur mikrotitrimetrischen Bestimmung des Nicotins 
die Kellersche Methode auf folgende Weise angewendet. Es wird in 
einer mit gut eingeschliffenem Stépsel versehenen trockenen 50-cem 
Pulverflasche 1g Tabakpulver hineingewogen, sodann | cem alko 
holische Natronlauge' hinzugegeben und mit einem Glasstab gut 
durchgemischt, nachher 10 cem Ather und 10 ccm Petrolither hinzu- 
flieBen gelassen und gut durchgeschiittelt. Was die Extraktionsdauer 
betrifft, so haben wir wahrgenommen, da’ bei Tabaken von niedrigem 
Nicotingehalt (1 bis 2°) schon nach einer halben Stunde (inzwischen 
mehrmals zusammengeschiittelt), bei Tabaken von héherem Nicotin 
gehalt wahrend | bis 2 Stunden das ganze Nicotin herausgelist wird 


1 3 Teile 33°%iger Natronlauge und 1 Teil Alkohol. 
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Wenn wir deshalb die Extraktionsdauer bei der Mikromethode auf 
2 Stunden festsetzen, so kénnen wir sicher sein, daf das gesamte Nicotin 
extrahiert wird. Nachher wird die tiber dem Tabakpulver stehende 
velbe Ather- Petrolaitherlisung durch ein Faltenfilter in einem trockenen 
Kolben rasch filtriert, von dem Filtrat in einen trockenen 100-cem- 
Erlenmeyerkolben 10 ccm rasch abpipettiert, das Ammoniak mit Luft- 
strom auf die schon bekanntgegebene Weise ausgetrieben, 10 ccm Wasser. 
10 bis 15 cem n/100 Salzsaure, ein kleiner Tropfen Methylrotlésung hinzu- 
gegeben und mit n/100 Natronlauge bis zur Gelbfirbung titriert. Je 
| cem der verbrauchten n/100 Salzsiure entspricht 1,62 mg Nicotin; der 
fiinfte Teil der gefundenen und in Milligrammen ausgedriickten Nicotin- 
menge ergibt in Prozenten den Nicotingehalt des untersuchten Tabaks. 


Die Bestimmung des Nicotins mit der Rasmussenschen gravimetrischen 
Methode — welche zur Kontrolle der mikrotitrimetrischen Nicotinwerte 
dient — geschieht folgenderweise: Es werden 10 g Tabakpulver mit 8 cem 
alkoholischer Natronlauge (3 Teilen Seifenlauge und 1 Teil Alkohol) im 
Porzellanmérser gut durchgemischt, die halbfeuchte Masse mit einem 
Glasspatel in eine weithalsige Flasche gebracht und mit 50cem Ather 
und 50 ccm Petroléther versetzt. Die gut zugepfropfte Flasche wird unter 
héufigem Umschiitteln wahrend 5 Stunden stehengelassen, sodann durch 
ein Faltenfilter (das Filter wird mit einer Glasplatte bedeckt) filtriert, 
von dem Filtrat 50 cem abpipettiert und dreimal mit 25 cem 1 %iger Salz- 
séure im Scheidetrichter ausgeschiittelt. Man verwendet zum Ausschiitteln 
am besten einen Scheidetrichter mit kurz und schrég abgeschnittenem Stiel, 
so daB dieser sich mit Wasser von einer Spritzflasche sowohl innerlich als 
auBerlich spiilen 148t. Aus den gesammelten salzsauren Lésungen wird 
das Nicotin mit Zugabe von 10 cem 12% iger Silikowolframséurelésung ge- 
fallt und der Niederschlag nach zehnstiindigem Stehen durch den Gooch- 
tiegel filtriert. Der Niederschlag wird mit 1%iger Salzséure so lange ge- 
waschen, bis 10 cem des Waschwassers nach Zugabe einiger Tropfen 1 %iger 
Nicotinlésung keine Triibung mehr geben. Der ausgewaschene Niederschlag 
wird bei 120° bis zum konstanten Gewicht getrocknet und der Tiegel im 
Wageglas gewogen ; das Gewicht des Niederschlags mit 20 x 0,1012 = 2,024 
multipliziert, ergibt den Nicotingehalt des untersuchten Tabaks in Pro- 
zenten. Man kann auch so verfahren, da8 man den Niederschlag nicht 
trocknet, sondern ausgliiht, in diesem Falle wird das Gewicht des aus- 
gegliihten Niederschlags mit 20 x 0,1140 = 2,28 multipliziert. In der 
Tabelle IV sind die mit der mikrotitrimetrischen und mit der Rasmussen- 
schen gravimetrischen Methode bestimmten Nicotinprozente von 20 ver- 
schiedenen Tabaksorten angegeben. Jeder gravimetrische Wert ist Mitte!- 
wert von zwei bis drei gut iibereinstimmenden parallelen Bestimmungen. 


Aus den mitgeteilten Daten der Tabelle 1V, wo Tabake mit dem 
verschiedensten Nicotingehalt untersucht wurden, ist das Folgende er- 
sichtlich: Die mikrotitrimetrischen Werte stimmen untereinander gut 
iiberein, die Differenzen zwischen den parallelen Bestimmungen steigen 
nicht iiber 0,1 °;, und in den meisten Fillen sind sie weit unter 0,1°, : 
die mikrotitrimetrischen Nicotinmittelwerte sind im allgemeinen etwas 
gréBer als die gravimetrischen Werte, dieser Unterschied ist aber in 
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Tabelle IV. 
Nicotin mit Ather-Petrolather extrahiert. 
Mikroanalytisch bestimmt Nicotin laut 
, peg ae —T 2 Nicot 
Nr. . a Se pan hw oy Nicotin gravimetrisch Ditteren: 
n/100 HC! bestimmt 
com Pe % 
1 Kapa (braun) 10,88 3,52 
10,85 3,511. P 
10:59 3.43 | 3,48 3,44 + 0.04 
10,68 3,45 
2 Kapa (gelb) 7,26 4 
7,29 2,36 as - 
736 2,38 aa na si a 
7,38 2.39 
3 Albaner 1,92 0,62 
1,96 0,63 . ‘ 
1'89 0:60 0,62 0,60 + 0,02 
1,90 0,63 
4 | Withe Burley 8,68 2,82 | 
8.59 2.80 ' 2.81 2.79 + 0,02 
8.69 2,82 | 
5 Tiszaer 12,34 3,99 
12,44 4,02 p a 
1250 4.06 | 4,08 3,94 +o 
12,52 4,06 
6 Tatartalver 12,07 3,93 
12,12 3,95 \ 3,95 3,87 + 0,08 
12,15 3,97 | 
7 Réthater (gelb) 2,20 0,71) o- - 1 aaR 
291 0.71 | 0,71 0,63 - 0.08 
8 - (braun) 6,16 1,99 | 
6,11 1,97 } 2,00 1,92 + 0,08 
620 | 204) 
9 Debrecener I 8.58 2,78 | : 
8,64 2,80 } 2,79 2.73 + 0,06 
860 279) 
10 | Szegeder Rosen 10,00 3,24 
10,02 3,24 } 3,25 3,13 + 0,12 
10,06 3.26 | 
11 Debrecener IT 5,70 1,84 
5.68 1,84 1,85 1,74 + 011 
5,78 1,87 
12 Réthater x V éker 2,61 0,84 
2,66 0,86 } 0,85 0,76 + 0,09 
2,60 0,84 
13 Debrecener III 6,23 2,2 
6,23 2,02 | 2,02 1,92 + 0,10 
620 2.01] 
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Tabelle IV (Fortsetzung). 





Mikroanalytisch bestimmt — 
a Nicotin laut 


1 sb Nic ] Rasmussen | Nicotin 
| Gon Metin gravimetrisch | Differenz 





Untersuchte Tabak- 


N re 
c sorten woo Hel Nicotin bestimmt 

ccm | %9 0 0 %o 

i4 Debrecener IV 4,96 1,61 
5,98 1,63 a - 
5.07 1,64 | 1,63 1.53 a 0,10 
5,03 1,63 

15 Szegeder Rosen 8,08 2,62 

< Tatarfalver 8,00 2.59 ' 2.60 2.61 0.01 

8.00 2'59 | 

16 Muskotaly 6.36 2.96 | 
6,40 2,07 | 2,07 2.00 + 0,07 
6,38 2.07 | 

17 Debrecener V 7,72 2.50 
7.99 2.59 | 2,54 2,54 0,00 
7.82 2'53 | 

18 Szegeder ¥ Su- 7,03 2,28 | 

matra 7,24 2,34} 2.31 2.23 + 0,08 

7,16 2:32 | 

19 Garten 4,56 1,48 | 
4,62 1,50; 1,50 1,50 0,00 
4.66 151 | 

20 ‘Tiszaer 10,60 3,43 | 
10,70 3,47} 3.44 3.36 + 0,08 
10,58 3,43 


den meisten Fallen kleiner als 0,1°, und nur in einem Falle (bei dem 
Tabakmuster Nr. 10) erreicht er 0,12°,. Aus allem diesen folgt, dap 
die auf dem Kellerschen Verfahren beruhende mikrotitrimetrische Methode 
zur Bestimmung des Nicotingehalts der Tabake als ein sehr einfaches, 
swchnelles, billiges und den praktischen Forderungen Geniige leistendes 
Verfahren empfohlen werden kann. Auf Grund unserer Erfahrungen 
laBt sich mit der mikrotitrimetrischen Methode der Nicotingehalt von 
30 bis 40 Tabakproben tiglich leicht bestimmen. 


Beiliufig erwihnen wir noch jene Untersuchungen, durch welche 
das Nicotin in der Ather-Petrolitherlésung ohne vorherige Luftdurch- 
leitung bestimmt wurde. In solchen Fallen, wo die Ather-Petrolither- 
lésung viel Ammoniak enthielt, waren zwischen den beiden Titrierungen 
(ohne und mit Luftdurchleitung) bedeutende Unterschiede. In der 
Tabelle V sind solche Nicotinprozente einiger in der Tabelle 1V mit- 
geteilten Tabaksorten angegeben, die ohne Luftdurchleitung bestimmt 
wurden. Diese Daten beweisen die Wichtigkeit der Luftdurchleitung. 
Die in dieser Tabelle mitgeteilten, ohne Luftdurchleitung bestimmten 
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Tabelle V. 





Nicotin : 
Nr Untersuchte Tabak- ies «1. a — 
sorten Luftdurchleitung Luftdurchleitung 
%lo "lo "lo 
1 Albaner..... 0,94 0,62 0,32 
2 Withe Burley . . 3,84 2,81 1,03 
3 Tatarfalver ... 4,43 3,95 0,48 
4 DebrecenerI . . . 3,25 2.79 0,46 
5 - are 2,21 1,85 0.36 
6 Szegeder Rosen 
< Tatarfalver . 3,40 2.60 0.80 
7 Muskotaly ‘ 2,44 2,07 0,37 
s Szegeder X Sumatra 2,49 2.31 0,18 
9 Garten tae ee 1,70 1,50 0,20 
10 es se 3,82 3.44 0,38 


Nicotinwerte sind ebenfalls Mittelwerte von gut iibereinstimmende 
parallelen Bestimmungen. 

Das Toluol wurde zum erstenmal von Koenig! zur Auflésung des 
Nicotins statt des Ather-Petrolithers empfohlen, welches ein gutes 
Lésungsmittel fiir das Nicotin und ein schlechtes fiir das Ammoniak ist 
Die Anwendung des Toluols statt Ather-Petrolaither ist aus mehreren 
Griinden vorteilhafter, so z. B. ist es billiger, weniger fliichtig und 
man kann es einfacher zuriickgewinnen. Auf Grund dessen versuchten 
wir bei der schon bekanntgegebenen mikrotitrimetrischen Methode 
den Ather-Petrolither durch Toluol zu ersetzen. Unsere unter ver 
schiedenen Umstiinden durchgefiihrten Untersuchungen fiihrten zu 
dem Ergebnis, daB bei der beschriebenen mikrotitrimetrischen Methode 
Zur Auflésung des Nicotins Toluol nicht verwendet werden kann 
Die Hauptschwierigkeit bei der Anwendung des Toluols zeigte sich 
darin, daBb die lastige Emulsion, welche wahrend des Titrierens, beim 
Schiitteln des Toluols mit der wisserigen Lésung, entstand, bei dem 
Farbenumschlag des Indikators stérend wirkte. Auch Rundshagen* 
machte solche Beobachtung. und zwar nicht nur beim Toluol, sondern 
auch beim Ather-Petrolither; bei der mikrotitrimetrischen Methode 
wo das Nicotin durch Ather-Petrolither ausgelést wurde — haben 
wir die obenerwahnte stérende Wirkung nicht wahrgenommen. Runds 
hagen fiihrt das Entstehen der Emulsion auf die Seifen zuriick, welche 
aus den Fetten und Harzsubstanzen des Tabaks durch Einwirkung 
der Natronlauge entstehen und sodann durch Ather-Petrolather bzw 
durch Toluol aus dem Tabakpulver gelést werden. Im weiteren Verlaut 
der Bestimmung werden diese Seifen durch die zur Titrierung des 


1 W. Koenig, Chem.-Ztg. 35, 521, 1911. 
® H. Rundshagen, Chem.-Ztg. 50, 42, 1926. 
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icotins verwendeten Sauren zersetzt, und infolgedessen werden nach 
Jem Verfasser mit der T’éthschen Methode héhere Nicotinwerte erhalten. 
Wenn aber aus dem Tabak vor der Nicotinbestimmung die Fett- und 
Harzstoffe mittels Petrolither ausgelést werden, gibt die Nicotin- 
hestimmung mit dem entfetteten Tabak auch nach Téth gute Resultate. 


Aus diesem Grunde empfiehlt Rundshagen statt Natronlauge Kalk- 
hydrat zur Freisetzung des Nicotins aus dem Tabak, nachdem die 
entstandenen Calciumseifen im Ather-Petrolither bzw. Toluol sehr 
schwer léslich sind. Die mit der Anwendung des Kalkhydrats erhaltenen 
Nicotinwerte stimmten mit den Ergebnissen der nach der Tothschen 
Methode mit entfettetem Tabak gewonnenen Nicotinwerte gut iiberein. 
Es ist wahrscheinlich, daB die sich zwischen den mikrotitrimetrischen 
und den Rasmussenschen gravimetrischen Nicotinwerten zeigenden 
Unterschiede, wobei die titrimetrischen Werte in den meisten Fillen 
etwas gréBer als die gravimetrischen ausfallen, auf die in den Ather- 
Petrolither tibergehenden Natronseifenspuren zuriickzufiihren sind. 


Auf Grund des oben Gesagten schien es notwendig, Untersuchungen 
in der Richtung durchzufiihren, ob es méglich ist, die Rundshagen sche 
Nicotinbestimmungsmethode — bei welcher man von 10 g Tabakpulver 
ausgeht — in ahnlicher Weise wie die bekanntgegebene Mikromethode 
zur Bestimmung des Nicotingehalts der Tabake zu verwenden. Bevor 
wir die Methode anwandten, versuchten wir, uns auch hier zuerst 
von dem Folgenden zu iiberzeugen: a) unter welchen Umstianden 
kann eine geringe Menge Nicotin in Toluollésung und mit welchem 
Indikator genau titriert werden; b) ist es méglich, das Ammoniak aus 
der Toluollésung mitteis Luftstrom ganzlich zu vertreiben; c) reibt 
die durch die toluolhaltige Nicotinlésung durchgesaugte Luft kein 
Nicotin mit sich’ Unsere in dieser Richtung durchgefiihrten Unter- 
suchungen ergaben ihnliche Resultate wie im Falle von Ather-Petrol- 
ither, weshalb von der Wiedergabe der Versuchsdaten abgesehen 
werden kann. Es wurde die mikrotitrimetrische Bestimmung des 
Nicotins mittels Toluol auf ahnliche Weise durchgefiihrt wie mittels 
Ather-Petrolather, nur mit dem Unterschied, da8 statt 1 cem alko- 
holischer Natronlauge 1 g pulverisierten Kalkhydrats [Ca(OH),] ge- 
nommen wurde. Rundshagen verwendete zu 10g Tabakpulver nur 
2g Kalkhydrat, wir nahmen zu 1g Tabakpulver |g Kalkhydrat. 
nachdem nach unseren orientierenden Versuchen weniger als | g sich 
ungeniigend erwies. 

In der Tabelle V1 sind die Ergebnisse der mit der auf dem Runds- 
hagenschen Verfahren beruhenden mikrotitrimetrischen Methode durch- 
gefiihrten Nicotinbestimmungen mit 14 Tabaksorten. welche auch in 
der Tabelle 1V vorkommen, zusammengefaBt 
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Tabelle V1. 
Nicotin mit Toluol extrahiert. 
Mikroanalytisch bestimmt Nicotie lent ; 
Te ae Rasmussen Nicoti | 
Nr. aan ~~ eae — Se Nicotin gravienetriach Differenz $I 
n/lOOHCL | bestimmt 4 
ccm %9 TP Vo 
d 
l Kapa (gelb) 7,15 2,30 | k 
7,18 2,32 } 2,32 2.33 ~ 0.01 vi 
720 «© 2,34] f 
2 Withe Burley 8,52 2,78 | T 
8,55 279 '| 2.79 2.79 0,00 
8.55 279 | 
k 
3 ‘Liszaer 12,24 3,96 
12,30 3,9 3,96 3.94 + 0,02 
12,20 3.95 | d 
4 Tatarfalver 11,68 3,79 | - 
11,72 3.80 | 3.80 3.87 — 007 le 
11,80 3,82 | fe 
5 Rethater (gelb) 1,68 0,55 | 
1,68 0,55 $ 0.56 0.63 — 0.07 
1,72 0,58 | 
6 7 (braun) 5,78 1,87 
5,73 1,86 | 1,86 1.92 — 0,06 
5,72 1,86 | 
7 Debrecener II 5,17 1,69 | 
5,24 1,71 } 1,71 1,74 0,03 
5,27 1,72 | 
8 es Ill 5,90 1,91 
5.85 1,89 | 1.92 1.92 0,00 
6.01 1.95 | 
9 . I\ 4.86 1,55 
4,84 1,54} 1,55 1,53 + 0.02 
4.86 1.55 
10 Muskotaly 6,03 1,95 
6,00 1,94) 1,94 2,00 0,06 
6.00 1.94 | 
11 Debrecener V. 7,99 2.56 
7,85 2.54 ' 2.55 2.54 + 0,01 
7.90 2'56 | 
12 Szegeder Rosen 9,32 3,03 ] 
9,34 3.04 ' 3.04 3,13 | 0,09 
9.35 ‘05 | 
13 Albaner 1,60 0,52 | ‘ . - 
165 0.54 | 0.53 0.60 — 0.07 
14 Garten 4,68 1,52 
4,62 1,50 ' 1.51 1.50 + 0,01 
4.68 1,52 | 
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Aus den Daten der Tabelle VI geht hervor, dab die Nicotinmittel- 
erte, die mit der auf der Rundshagen schen Methode beruhenden mikro. 
‘itrimetrischen Methode gewonnen sind, durchschnittlich etwas kleiner 
ind als die gravimetrischen, diese Differenzen sind aber nie gréBer als 
01°; der Grund liegt wahrscheinlich darin, daB das Kalkhydrat — wie 
der Gips bei dem Téthschen Verfahren — Nicotin adsorbiert. Man 
kann demnach auch Toluol zur mikrotitrimetrischen Nicotinbestimmung 
verwenden, wenn aus dem Tabakpulver das Nicotin mittels Kalkhydrat 
freigemacht wird. Bei der Titrierung der aus dem Tabak gewonnenen 
Toluolnicotinlésung ist der Farbumschlag des Methylrots schwerer zu 
erkennen, als bei der Ather-Petrolitherlésung; diese Schwierigkeit 
kann jedoch nach einiger (bung ausgeschaltet werden. 

Im Endresultat kann daher die sowohl auf dem Kellerschen als auf 
dem Rundshagenschen Verfahren beruhende mikrotitrimetrische Methode als 
cine schnelle, einfache, billige und den praktischen Anforderungen Geniige 
leistende Methode zur Bestimmung des Nicotingehalts im Tabak emp- 
fohlen werden. 








Acyloin-aufbau mittels Enzymen der Essigbakterien. 


Von 


Torao Kitasato. 
(Aus dem Kaiser Wilhelm-Institut fiir Biochemie in Berlin-Dahlem.) 


(Eingegangen am 18. Februar 1928.) 


Im Jahre 1899 hat K. Farnsteiner' in Weinessig einen fliichtigen 
neutral reagierenden Stoff entdeckt, der Reduktionsvermégen gegen. 
iiber Fehlingscher Lésung besaB und befaihigt war, ein Phenylosazon 
zu bilden. C. A. Browne jr. hat bei der Vergirung des Apfelsaftes zu 
Cideressig dieselbe Substanz gefunden; er wie J. Pastureau® haben 
dann dargetan, daB es sich hierbei um Acetyl-methyl-carbinol, CH, 
.CO.CHOH.CHs, handelt*, das nach ihrer Meinung bei den ver- 
schiedenen Essiggirungen sekundir aus 2, 3-Butylenglykol, CH, 
.CHOH.CHOH. CHg, unter der Wirkung der typisch oxydierenden 
Essigbildner hervorgeht. Seitdem sind diese zusammengehérigen 
Verbindungen, zu denen auch das Diacetyl, CH,.CO.CO.CH,, 
gezihlt werden mu, wiederholt als Produkte des Bakterienstoff- 
wechsels beobachtet bzw. als Substanzen erkannt, die in charak. 
teristischer Weise von den verschiedenen Mikroorganismen umgewandelt 
werden. Namentlich sind es franzésische Autoren gewesen, wie Aube. 
Grimbert, Péré und vor allem M. Lemoigne®, welche das Auftreten des 
Acetyl-methyl-carbinols als ein Nebenerzeugnis desmol ytischer bakterieller 
Garungen beschrieben haben. Aus Traubenzucker, Mannit, Saccharose. 
Lactose, Maltose, Dextrin wird dieser Kérper durch mikrobiologische 
Prozesse gebildet. Seine Entstehung ist schon friihzeitig von C. Neuberg® 
auf eine Acyloin-kondensation intermedidr gebildeten Acetaldehyds 
zuriickgefiihrt, also als eine Aufbaureaktion erklart worden. Nachdem 


! K. Farnsteiner, Chem. Centralbl. 1899, I, 710; 1908, I, 1638. 

2 C. A. Browne jr., ebendaselbst 1903, I, 674; 1906, I, 1794. 

® J. Pastureau, ebendaselbst 1908, I, 756. 

* Vgl. auch R. W. Balcom, ebendaselbst 1918, I, 126. 

5 M. Lemoigne, ebendaselbst 1918, I, 44; Ann. de I’Inst. Pasteur 27. 
856, 1913; Chem. Centralbl. 1923, I, 1460. 

® C. Neuberg, Handb. d. Biochem. 1, 225, 1908; Die Garungsvorgange. 
Monogr. Jena 1913. 
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dann mit Sicherheit der Acetaldehyd als regelmabiges und in groBen 
\lengen abfangbares Zwischenprodukt bei den verschiedensten Garungs- 
orgingen nachgewiesen worden war, erfuhr jene Anschauung ihre 
volle Bestatigung durch die Auffindung der carboligatischen Synthese. 
Zuerst wurde das phenylhomologe Produkt, das Phenyl-acetyl-carbinol, 
von ©. Neuberg und J. Hirsch’ in optisch-aktiver Form bei Zusatz von 
Benzaldehyd zu girenden Zuckerlésungen erhalten. Wenn man an 
Stelle des Bittermandeléls den Acetaldehyd wahlt, so entsteht nach 
('. Neuberg und E. Reinfurths® iiberraschenden Feststellungen bei 
Ablauf der alkoholischen Zuckerspaltung infolge einer U'mkehr der 
Lesmolyse in Kohlenstoff-ketten-aufbau durch carboligatische Kern- 
synthese das Acetyl-methyl-carbinol, indem der zugefiigte Acetaldehyd 
sich mit dem im Garungsakt bildenden Acetaldehyd zum einfachsten 
Aeyloin, CH,.CO.CHOH.CHs, zusammenschlieBt. Da so. bis 
100°,, des zugesetzten Acetaldehyds bei der Hefengarung in Form von 
Acetyl-methyl-carbinol gewonnen werden kénnen, ist diese Art der Bil- 
dung, bei der Acetaldehyd ,,Acetaldehyd abfangt, bisher die er- 
viebigste, die man auf biochemischem Wege erzielt hat. 

Im Vergleich hiermit in sehr sparlicher Menge entsteht derselbe 
Kérper, wenn man nicht fertigen Acetaldehyd zu girenden Zucker- 
lésungen hinzugibt, sondern darin den Acetaldehyd indirekt entstehen 
laBt, sei es, dab man in Hefemaischen durch Liiftung den bereits vor- 
handenen Garungs-athylalkohol auf oxydativem Wege in Acetaldehyd 
verwandelt, sei es, dab man durch Zugabe von Wasserstoffakzeptoren 
seine Reduktion zu Weingeist, der normalen Endstufe der alkoholischen 
Zuckerspaltung, hemmt, was nach einschlagigen Untersuchungen von 
A.J. Kluyver, H.J.L. Donker und F. Visser ’t Hooft® ein Auftreten 
von Acetoin zur Folge hat. 

Nachdem die Brenztraubensdure als das Substrat erkannt war, 
aus dem am reichlichsten, unter geeigneten Bedingungen in quanti- 
tativem AusmaBe*, durch biochemische Prozeduren Acetaldehyd ge- 
wonnen werden kann, hat sich auch dieses Material als eine geeignete 
Quelle fiir die mikrobiologische Entstehung der Butylenkérper erwiesen. 
Bei Vornahme der Pyruvinatvergirung mit frischer Oberhefe fand 
J. Hirsch’, daB bis 29°, der decarboxylierten Brenztraubensiure 


1 C. Neuberg und J. Hirsch, diese Zeitschr. 115, 282, 1921. 

2 C. Neuberg und E. Reinfurth, ebendaselbst 148, 553, 1923. 

* A.J. Kluyver, H.J.L. Donker und F. Vissert 't Hooft, ebendaselbst 
161, 361, 1925. 

4 CU. Neulerg und L. Karcz7zg, diese Zeitschr. 36, 68, 1911; C. Neuberg 
und A. v. May, ebendaselbst 140, 299, 1923; vgl. auch C. Neuberg, 
ebendaselbst 180, 471, 1927; C. Neuberg und E. Simon, ebendaselbst 187, 
220, 1927. 

5 J. Hirsch, ebendaselbst 181, 178, 1922. 
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biosynthetisch verwendet wurden. Eine Reihe weiterer Untersuchunge; 
aus dem hiesigen Institut hat die Aufklirung fiir dieses Verhaltey 
erbracht und die Auffassung begriindet, daB es sich um den Zusamme 
tritt von carboxylatisch aus Brenztraubensiure bereits abgespaltene 
Acetaldehyd mit solechem Acetaldehyd handelt, der durch weiter: 
Einwirkung der Carboxylase auf die Brenztraubensiure frei wir< 
Wenn man namlich durch Anwendung des Abfangverfahrens dem aus 
Brenztraubensiure hervorgegangenen Acetaldehyd (durch Bindung 
an schwefligsaure Salze) die Beweglichkeit nimmt, so unterbleibt dic 
Acyloin-synthese und man erhalt in quantitativer Ausbeute nur Acet 
aldehyd!. 

Auch andere Substanzen, die auf dem Giarungswege Acetaldehyd 
liefern, wie die Ovalessigsdure*, verhalten sich ganz entsprechend 

DaB es sich bei der Acyloin-synthese im Falle der gemeinsamen 
Verarbeitung von Traubenzucker und Acetaldehyd wirklich um eine 
Abfangung des aus Zucker sich bildenden Acetaldehyds durch den zu- 
gefiigten Acetaldehyd handelt, wie C. Newberg und E. Reinfurth (1. 
dargelegt haben, hat JL. Elion® noch auf andere Art bewiesen. 
Durch Bilanzversuche zeigte er, daB Glycerin in aquivalenter Menge 
zu dem aus der Zuckerspaltung entstammenden Quantum Acetaldehyd 
auftritt, wobei das Reduktionserzeugnis Trioxypropan den Ausgleich 
fiir das carboligatisch verbrauchte Oxydationsprodukt Acetaldehyd 
darstellt. 

Bei der alkoholischen Zuckerspaltung liegen die Verhiltnisse 
in bezug auf Carboxylase und die ihr in gewisser Hinsicht entgegen 
gesetzt wirkende Carboligake ganz eindeutig, und so liefern die hierbei 
gewonnenen ErgeDnisse die volle Erklarung fiir die synthetische Bildung 
des Acetyl-methyl-carbinols aus kohlenstoffirmeren Verbindungen 

Die Zusammenhinge der Acyloin-synthese mit den Géarungs 
prozessen offenbaren sich auch darin, daB gerade diejenigen Mikro 
organismen zur Bildung des Acetoins befahigt sind, die in Kohlen 
hydratlésungen die der alkoholischen Zuckerspaltung so nahe stehende 
Milchsauregirung einleiten‘. 

Das B. coli® und das B. lactis aerogenes®, verschiedene echt: 
Milchsiurebazillen’ sowie andere Kleinlebewesen sind als Acyloinerzeuge! 


1 C. Neuberg und A. v. May, |. ec. 

2 C. Neuberg und G.Gorr, diese Zeitschr. 154, 495, 1924; Ergebn. ci 
Physiol. 24, 191, 1925. 

3 L. Elion, diese Zeitschr. 169, 471, 1926. 
. hierzu John Pryde, Biochemistry, I. Edition, 1928, 8. 126. 
4. Harden und G. 8S. Walpole, Chem. Centralbl. 1906, I, 1560. 
'. Neuberg, F. Nord und E. Wolff, diese Zeitschr. 112, 145, 1920 
A.J. Kluyver und H. J. L. Donker, Chem. Centralbl. 1925, I, 161s 
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bekannt. Nach P. Mazé' sowie M. Lemoigne® kann auch fertige 
\Milchsiure AnlaB zur Entstehung von Acetyl-methyl-carbinol und 
Butylenglykol geben. Aller Wahrscheinlichkeit nach geht der Bildung 
dieser Stoffe eine Produktion von Brenztraubensaure und deren Abbau 
zu Acetaldehyd voran; (. Neuberg und F. Nord*® haben zuerst als 
eine Erklarung fiir die hier obwaltenden Vorgiange die phytochemische 
Reduktion herangezogen. 

Eine scharfe Trennung der biologischen Entstehung ist fiir die drei 
zusammengehoérigen Kérper Acetoin, Diacetyl und Butylenglykol ab- 
zulehnen; denn Newberg und Nord haben (I. c.) gezeigt, dab der wasser- 
stoffarmste Vertreter dieser drei zusammenhangenden Stoffe, das 
Diacetyl, durch phytochemische Reduktion* zu Butylenglykol hydriert 
wird. In denselben zweiwertigen Alkohol geht nach C. Newberg und 
M. Kobel® das Acetyl-methyl-carbinol iiber. G. Nagelschmidt® hat dann 
festgestellt, daB sich die biochemische Umwandlung des Diacetyls nicht 
symmetrisch, sondern tiber die Stufe des Acetyl-methyl-carbinols 
vollzieht und daB dabei eine groBe Neigung fiir die Persistenz des 
Acetoins zu verzeichnen ist; dieses sah er bereits in kiirzester Zeit aus 
dem Diketon hervorgehen. Infolge der halbseitigen Reduktion bleibt 
es nach seinen Beobachtungen verhaltnismaBig lange als solches 
erhalten und wird erst allmahlich durch vollstandige Hydrierung in 
das 2,3-Butylenglykol itibergefiihrt. Bei den Butylengarungen hat 
man 6fter das Diacetyl neben seinen Verwandten angetroffen’. 

Es ist nun von Interesse, dab auch auf rein chemischem Wege 
Acetoin sowie Diacetyl aus Kohlenhydraten hervorgehen kénnen. 
Schon lange ist bekannt*, daB die Verzuckerung des Holzes und die 
Druckdestillation von Cellulose, Starke sowie Lignin Diacety] liefern. 
W. Loeb® hat vor 20 Jahren die beachtenswerte Tatsache mitgeteilt, 
daB bei der Einwirkung von Zinkcarbonat auf Zuckerlésungen Acety!- 
methyl-carbinol auftritt. Ahnlich verhalten sich Zinkstaub und Eisen, 
und dabei verdient es namentlich unsere Aufmerksamkeit, dab nach 


1 P. Mazé, Chem. Centralbl. 1919, I, 960. 

2 M. Lemoigne, ebendaselbst 1924, I, 680. 

’ C. Neuberg und F. Nord, B. 52, 2248, 1919. 

* Im Tierkérper entstehen nach M. Lemoigne (Chem. Centralbl. 192s, 
I, 934) aus Diacetyl kleine Mengen Acetoin ; daB dieses zum Teil unverindert 
ausgeschieden wird, ist friiher von C. Neuberg und A. Gottschalk (diese 
Zeitschr. 162, 484, 1925) gezeigt worden. 

. § C. Neuberg und M. Kobel, diese Zeitschr. 160, 250, 1925. 

® G. Nagelschmidt, ebendaselbst 186, 317, 1927. 

7 Literatur s. bei G. Trier, Chem. d. Pflanzenstoffe 1924, S. 571. 

8 E. Heuser, L.Zeh und B. Aschan, Chem. Centralbl. 1923, Ll, 641: 
H. E. Fierz-David und M. Hannig, ebendaselbst 1926, I, 1394; G. Trier, 
Chem. d. Pflanzenstoffe 1924, 8S. 126. 

* W. Loeb, diese Zeitschr. 12, 78 und 466, 1908. 
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Loeb (1. ¢.) auch aus Formaldehyd bei gleichen Behandlungen ebenfalls 
Acetoin hervorgeht, offenbar deshalb, weil Formaldehyd zuvor 2, 
Zucker kondensiert oder intermediar in Stoffe iibergefiihrt wird. dic 
beim Kohlenhydratabbau entstehen und die Muttersubstanzen des 
Acetyl-methyl-carbinols bzw. des Diacetyls sind. 

Dem Vorkommen von Kérpern der Butylenreihe bei der Essiggdruny 
hat man nun fiir die Beurteilung der Herkunft dieses GenuBmittels 
eine wichtige Rolle zugeschrieben. 2. Arbenz' sowie bald daraut 
Fr. Visser ’t Hooft? haben die Meinung vertreten, daB sich auf den 
Nachweis von Acetyl-methyl-carbinol eine Unterscheidung von natiir- 
lichem oder kiinstlichem Essig griinden laBt. Nur der aus gegorenen 
Getriinken gewonnene Essig soll Acetoin enthalten, indem in de 
Essigmaische praformiertes 2,3-Butylenglykol durch die Essigbakterien 
im Sinne der bekannten Regel von G. Bertrand zum Acetyl-methy!- 
carbinol oxydiert wird (s. vorher 8. 118). 

Es war daher eine Frage von besonderem Interesse, ob die Erreger 
der Essiggdrung zum direkten carboligatischen Aufbau von Acetoin be- 
fahigt sind. Die Essigbakterien erzeugen die Essigsiure, wie Hefe den 
Weingeist, tiber Acetaldehyd als Zwischenstufe**, und sie enthalten, 
wie (. Neuberg und F. Windisch* ausgefiihrt haben, ein inkomplettes 
Gédrsystem. Sie verfiigen iiber eine kraftige Carboxylase und besitzen 
im hohen Mabe dismutative Krafte, d. h. die Fahigkeit zur Umlagerung 
von Aldehyd- sowie von Keton-aldehyd-hydraten®, die fiir den Ablauf 
der Milchséuregarung und der alkoholischen Zuckerspaltung eine ent- 
scheidende Rolle spielen. Zu diesen Fermenten gesellt sich nach neueren 
Befurden auch die Phosphatase. Wie Newberg und Windisch bereits 
beschrieben haben, entsteht bei der Spaltung von Brenztraubensaure 
durch Essigbakterien Acetaldehyd. Die Ausbeute hieran kann bis 
89°, betragen, wenn man durch Fesselung des Aldehyds an Sulfit eine 
sekundire Verwendung ausschlieBt. Diese Angabe, an die meine Unter- 
suchungen ankniipfen, kann ich bestatigen. Dariiber hinaus habe ich 
gefunden, daB die Bildung des Acetaldehyds von einer unzweifelhaften 
Aufbaureaktion, von der Entstehung von Acetoin, begleitet wird. 
sobald man den auftretenden Acetaldehyd durch kein Abfangmittel 
fixiert. Puffert man lediglich die freie Brenztraubensaiure in der von 
Neuberg® angegebenen Weise mit Kaliumacetat, so erhilt man bei 


! E. Arbenz, Chem. Centralbl. 1924, II, 251. 
2 F. Visser ’t Hooft, Chem. Weekblad 22, 272, 1925. 


_ 


* C. Neuberg und F. Nord, diese Zeitschr. 96, 158, 1919. 

* C. Neuberg und F. Windisch, ebendaselbst 166, 454, 1925. 

5 P, Mayer, ebendaselbst 174, 420, 1926; G@.Gorr und G. Perlmann, 
ebendaselbst 174, 436, 1926. 

® C. Neuberg, ebendaselbst 152, 203, 1924. 


ae 

















“ag 
als 
ul 








pret 





Acyloin-aufbau mittels Enzymen der Essigbakterien. 123 


-inwirkung lebender Essigbakterien (B. ascendens) neben Acetaldehyd 
as Acetyl-methyl-carbinol, wenn auch in kleinen Mengen. Sehr 
viel gréBer wird der Ertrag an Acetoin bei Verwendung von 
\ceton-Essigbakterien. Die Ausbeuten erreichen in diesem Falle 
35°, der Acetoinmenge, die der umgesetzten Quantitat Brenztrauben- 
siure aquivalent ist. Nun haben frither C. Newberg und O. Rosenthal! 
vefunden, daB im Falle der Verwendung von Hefe die aus Brenztrauben- 
siure erhaltliche Quantitait Acetoin erheblich wichst, wenn man von 
vornherein Acetaldehyd zufiigt. Dieses Verhalten konnte ich auch beim 
8. ascendens konstatieren. Sowohl bei Benutzung von lebenden Erregern 
als bei Aceton-Trockenpraparaten steigt die Ausbeute an Acetoin sehr 
wesentlich an, wenn man die Vergarung der Brenztraubensaure in Gegen- 
wart von Acetaldehyd vornimmt. Bei den lebenden Erregern wurden Aus- 
beuten bis zu 9,9 °, erzielt und bei Aceton-Trockenpraparaten sogar von 
21.2%. Eine Zugabe von Zucker zu den Ansiitzen von Essigbakterien 
mit Acetaldehyd unterdriickte, wenigstens in Versuchen mit frischen 
Bakterien, iiberhaupt die Acyloinbildung. Schwankend war die Wirkung 
von Athylalkoholdosen. Mit reinem aldehydfreien Weingeist entstand 
kein Acetoin. Zufiigung von Athylalkohol zu Acetaldehyd-ansiatzen 
hatte wechselnde Ergebnisse. In Gemischen von Weingeist und Acet- 
aldehyd kénnen sowohl die frischen Erreger als die daraus ;bereiteten 
Aceton-Trockenpriparate Spuren Acetoin erzeugen. Aus Weingeist 
allein brachte das Bacterium ascendens weder im frischen Zustande 
noch nach Entwasserang durch Aceton das A¢etoin hervor, auch nicht 
bei Aeration, also unter Bedingungen, wo Acetaldehyd gebildet werden 
kann. Mit Acetaldehyd fiir sich, d. h. ohne Beimischung von Alkohol, 
traten héchstens Spuren des Acetyl-methyl-carbinols auf. Es hat somit 
den Anschein, dab genau wie bei den Versuchen mit Hefe der Acetaldehyd 
vornehmlich im status nascendi, d. h. bei seiner Abspaltung aus Pyruvinat, 
zur Acyloin-bildung AnlaB gibt. Jedenfalls beruht die Entstehung des 
Acetoins rein auf einer synthetischen Fahigkeit der Essigbakterien- 
fermente. Dabei spielt die Stufe des Acetaldehyds oder die ihm Aéqui- 
valente der Brenztraubensadure die ausschlaggebende Rolle. Das gleiche 
diirfte fiir die scheinbar dissimilatorische Produktion der Butylenkérper 
durch die Erreger der gemischten Aceton-Buttersaure - Butylalkohol- 
girung gelten, iiber die Peterson, Fred und Mitarbeiter? sowie Donker* 
berichtet haben. In den gewaschenen Bakterienkulturen selbst fand 


! C. Neuberg und O. Rosenthal, B. 57, 1436, 1924. 

2 E. McCoy, E. B. Fred, W.H. Peterson und E.G. Hastings, Journ. 
Infect. Dis. 39, 457, 1926; P. W. Wilson, W.H. Peterson und E. B. Fred, 
Journ. biol. Chem. 74, 496, 1927. 

3 H.J.L. Donker, Dissertation 1927. 
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sich niemals Acetyl-methyl-carbinol oder ein anderer Kérper der 
2, 3- Butylen-reihe vor. 


Seltsam war das Verhalten zugefiigten Benzaldehyds. Ich hatte 
gehofft, Phenyl-acetyl-carbinol durch carboligatische Synthese bei 
der Einwirkung der Essigbakterien auf ein Gemenge von Pyruvinat 
und Bittermandelél zu erhalten. Es entstand jedoch nicht das gemischte 
aliphatisch-aromatische Acyloin, sondern nur gewéhnliches Acetoin 
dieses aber in gréBerer Ausbeute als aus der zum Vergleich allein ver 
gorenen Menge Brenztraubensiure. Durch Analyse und Schmelzpunkts 
bestimmung des p-Nitro-phenyl-osazons habe ich festgestellt, dai 
sicher das Derivat des Diacetyls (nicht des Acetyl-benzoyls) vorlag 


Hervorzuheben ist noch folgendes: Obgleich die Essigbakterien 
zu den stark oxydierenden Organismen gehéren, habe ich im Gargut 
niemals Diacetyl, sondern nur Acetoin gefunden. Auch habe ich stets 
das 2,3-Butylenglykol vermiBt, das durch eine Art Dismutation 
des Acetyl-methyl-carbinols zu Diacetyl und Butylenglykol: 


CH,.CO.CHOH.CH, CH,.CO.CO.CH, 


CH,.CO.CHOH.CH, CH,.CHOH.CHOH.CH, 
hatte gebildet werden kénnen. 


Die quantitativen Bestimmungen des Acetoins habe ich nach der von 
M. Lemoigne’ angegebenen und von C. B. van Niel? zu einem sehr 
brauchbaren quantitativen Verfahren umgebildeten Methodik vor- 
genommen. Sie besteht darin, daB man vorhandenes Acetoin mit 
Ferrichlorid zu Diacetyl oxydiert, worauf man mit Hydroxylamin 
Diacetyl-dioxim erzeugt und dieses durch Nickelacetat in das gewichts- 
analytisch zu ermittelnde Nickel-komplex-salz iiberfiihrt. Nach 
Lemoigne kann man durch diese Probe | Teil Diacetyl bzw. Acetoin in 
| Million Teilen Fliissigkeit nachweisen. AuBerdem habe ich das Vor- 
liegen des Acetoins durch Umwandlung in sein charakteristisches 
p-Nitro-phenyl-osazon sichergestellt. 


Vorbereitung des Bacillus ascendens. 


Das auf Platten mit Fleischextrakt-Bierwiirze-Agar geziichtete B. 
ascendens wurde mit dem Inhalt der Kolben abgeschwemmt, in denen 
Kulturen desselben Erregers im fliissigen Gemisch von Bouillon und Bier- 
wirze herangereift, waren. Die diinne Suspension wurde zundachst in sterilen 
Nickelbechern abgeschleudert, dann wurde das Sediment mit keimfreien 


' M. Lemoigne, Chem. Centralbl. 1920, IV, 734; 1923, I, 1460. 
2 C. B. van Niel, diese Zeitschr. 187, 472, 1927. 
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itungswasser aufgeriihrt und abermals zentrifugiert. Diese Waschung 
vurde wiederholt, bis die ablaufende Fliissigkeit Fehlingsche Mischung nicht 

ehr reduzierte. Acetonpraparate wurden aus den zentrifugierten Bakterien 
vie iiblich dargestellt. 


Versuche mit Acetaldehyd, Athylalkohol und Brenztrautensdure. 


Bei Heranziehung lebender Bakterien wurde deren Menge so bemessen, 
daB ihr Trockengewicht dem Quantum daraus bereiteten Acetonpriaparates 
gleich war. 

Die Versuche wurden unter Wahrung der Sterilitét bei 37° vorgenommen 
und nach 65 Stunden abgebrochen. Bei den Experimenten mit Aceton- 
Trockenpraéparaten wurden 2 % Toluol hinzugefiigt. Bei jedem Ansatz kamen 
die Substrate in der in den Tabellen verzeichneten Art zur Anwendung, und 
zu je 100,0cem Lésung wurde eine 5g Trockensubstanz entsprechende 
Quantitét Bakterien gegeben. Nach Beendigung des Versuchs wurde 
das Gargut zuerst abgeschleudert und das im Zentrifugat befindliche 
Acetoin durch Oxydation mit Ferrichlorid in Diacety] iibergefiihrt, nachdem 
man vorher durch Destillation ohne FeCl, die Anwesenheit von Diacety! 
festgestellt hatte. Der Riickstand von der Destillation mit FeCl, wurde durch 
Brom oxydiert und erneut auf Diacety! gepriift, welches durch Oxydation 
des eventuell vorhandenen 2, 3-Butylenglykols hatte entstehen kénnen. 
Im Gargut wurde jedoch Diacetyl wie Butylenglykol vermiBt. 


Zur Bestimmung des Acetoins wurden 40,0 cem des Zentrifugats auf 
zwei Kolben von 500 ccm Inhalt verteilt und mit je 15,0cem 20 °jiger 
FeCl,-Lésung destilliert. Beide Destillate wurden in je einem Kolben, 
welcher Hydroxylaminchlorhydrat, Nickelchlorid und Natriumacetat ent- 
hielt, aufgefangen; die Destillationen wurden unterbrochen, sobald zwei 
Drittel der Fliissigkeit iibergegangen waren. Die weitere Aufarbeitung 
geschah nach der erwahnten Vorschrift. Aus dem Gewicht des erhaltenen 
und getrockneten Nickel-Dimethylglyoxims wurde die Menge des Acetoins 
berechnet. 


Versuche mit Athylalkohol in Sauerstoff. Dauer 65 Stunden. 


Temperatur 37°. 





Lebende Bakterien 


AcetonsTrockenbaxternen 





. Der Nickel- , Der Nickels 
nay votindees i yo ee | verbindung 
Ansatze ni Kel = entsprechens | 8 or ype | entspreci.ens 
wkel GUS Ges Acetoin | Nivkel aus | Ges ‘Acetoin 
40.0 com im ganzen 40.0 ccm im ganzen 
Gargut Ansatz Gargut Ansatz 
mg x ny g 
100,9 cem m/10 Alkohol ) 5 a) 0 0 a) 0 0 
5,0 g Bakterien $2.2) 86 0.0131  ») 80 0,0122 
044g Acetaldehyd 233 , mo ce) Spur Spur 
100,0 cem m/10 Alkohol 1s a) 0 0 a) 0 0 
5,0 g Bakterien «se >) 0 0 b) 0 0 
OF3 
100,0 cem H,O 28 - . 
ns : hi PF { x i 
5,9g Bakterien rie b) ry — ss 
0.44 ¢ Acetaldehyd £ 
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Versuche mit Glucose und Fructose. 

Ansiitze : 
I. 100.0 cem m/10 Glucose oder Fructose, 

5,0 g lebende Bakterien, 

0,44 g¢ Acetaldehyd. 
Il. 100,0cem m/10 Glucose oder Fructose, 

5,0 g lebende Bakterien, 

Aufbewahrung bei 37° wahrend 65 Stunden. 
Die Dimethyl-glyoxim-Nickel-verbindung konnte nicht erhalten werden. 


Isolierung des Acetoins als p-Nitro-phenylosazon. 


Das abzentrifugierte Gargut wurde mit verdiinnter Essigséure kurz 
aufgekocht; dabei fiel EiweiBsubstanz aus. Nach der Zugabe von Alkohol 
wurde zentrifugiert. Das klare Zentrifugat wurde mit einer Lésung von 
»-Nitro-phenylhydrazin in Essigséure und wenig Alkohol gemischt und im 
siedenden Wasserbad 3 Stunden lang erhitzt; das ausgeschiedene Osazon 
wurde warm abgesaugt und dann mit Essigsiure, Alkohol und Ather 
nachgewaschen. Das so gewonnene Osazon enthielt noch Verunreinigungen, 
die durch Umkristallisieren aus Pyridin-Eisessig oder Pyridin-Nitrobenzol 
entfernt werden konnten. Der Schmelzpunkt war 314 bis 315°. 

Aus dem Ansatz mit Brenztraubenséure plus Benzaldehyd wurde das 
Osazon vom Schmelzpunkt 315 bis 316° (nach dem Umkristallisieren aus 
Pyridin-Nitrobenzol) erhalten; es gab sich durch die Analyse als Acetoin- 
p-nitro-phenylosazon zu erkennen. ; 

Stickstoffbestimmungen mit beiden Osazonen erwiesen ihre Reinheit : 

I. 0,0957 g Substanz: 19,8 ccm trockener N, (21,0°, 747 mm), 

Il. 0.0906 ¢ ~ es « a N, (21,0, 746 ,, ). 


23,61 °; 


23,37 %. 


CygHygN,O,: Ber.: N 23,60°,. Gef.: 


AZ 








Uber 


eine neue Schnellbestimmung von organisch gebundenem Jod. 


Von 


G. Pfeiffer. 


(Aus dem Institut fiir Tierphysiologie der Landwirtschaftlichen Hochschule, 


Bonn-Poppelsdorf.) 
(Eingegangen am 20. Februar 1928.) 


Mit 1 Abbildung im Text. 


Bekanntlich stellen Jodverbindungen in Organen und Geweben 
einen gegen gewohnliche chemische Reagenzien sehr widerstands. 
fahigen Komplex dar, so daB eine véllige Verbrennung der Organ. 
substanz unumginglich ist. Die Verbrennung geschieht in der Regel 
unter Zusatz von Alkali, eine Methode, die in den letzten Jahren aus. 
schlieBlich angewandt wird. Hierbei wird die zerkleinerte Organmasse 
vorteilhaft zuerst im Autoklaven! bei 3 Atm. unter Zusatz von Kalk. 
Alkalien und Wasser wihrend einiger Zeit hydrolytisch aufgespalten 
um eine gleichmaBige und innige Mischung mit den Alkalien zu erhalten 
Nach dem Eindampfen der so erhaltenen AufschluBflissigkeit wird 
der Riickstand bei schwacher Rotglut in einer Eisenschale verbrannt 
wobei eine Entziindung des Schaleninhalts und Uberhitzung sorgsam 
zu verhiiten ist. 

Das bei der langsamen Verbrennung frei werdende Jod wird durch 
den AlkaliiiberschuB als Alkalijodid gebunden, dessen teilweise Fliichtig- 
keit bei schwacher Rotglut weitere vorsichtige Behandlung verlangt 
Indolgedessen gelingt eine restlose Verbrennung der Organsubstanz 
bei der ersten Veraschung gewéhnlich nicht und wird, nach dem Aus- 
laugen mit Wasser, der kohlenstoffreiche Riickstand einem zweiten 
Gliihen unterzogen werden miissen. 

Die vereinigten wisserigen Ausziige der Gliihriickstande werden 
durch ihren schon auBerlich an der Braunfairbung erkennbaren kolloidalen 
Kohlenstoffgehalt, nach dem Eindampfen einem dritten vorsichtigen 


1 Th. v. Fellenberg, diese Zeitschr. 139, 406, 1923. 
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liihprozeB unterworfen, worauf alsdann nach der Extraktion des 
kalijodids mit Alkohol die kolorimetrische oder auch die titrimetrische 
ethode erfolgen kann. 

Alle diese Arbeiten erfordern unendlich viel Zeit und gréBte Sorgfalt 
ind Erfahrung, so da’ die Einarbeitung Dritter erfahrungsgemib 
nehrere Wochen in Anspruch nimmt. 

Die groBe Fliichtigkeit von Jod und Jodwasserstoff bei erhéhter 
lemperatur im sauren Medium veranlabten mich schon seit lingerer 
Zeit gelegentlich umfangreicher Untersuchungen tiber Jodassimila- 
tionsvermégen bestimmter Pflanzen, sowie einer im diesseitigen [n- 
stitut von Herrn Dipl. agr. H. Courth anzufertigenden Dissertation iiber 
den Jodtransport in Organen bei verschiedenen Tierrassen —-, nach 
einem geeigneten sauren Aufschlubverfahren fiir Organmassen zu 
suchen, das neben einer schnellen Verbrennung der Substanz zu- 
verlassig alles Jod in Freiheit zu setzen vermag, ferner eine Reduktion 
der AufschluBsiure durch den dabei sich abscheidenden Kohlenstoff 
vermeidet und die das Jod enthaltenden Destillationsdimpfe in ge- 
eigneter Vorlage aufnimmt. 

Bereits im Jahre 1903 empfahl der Verein Deutscher Diinger- 
fabrikanten! fiir die Bestimmung von Jod in Kunstdiingemitteln ein 
Verfahren, wobei z. B. Phosphat mit einem UberschuB konzentrierter 
Schwefelsiure versetzt und unter Durchleiten von Luft auf 200° erhitzt 
wird; die entweichenden Gase werden in verdiinnte Natronlauge ge- 
leitet. Bei dieser Bestimmung diirfte es sich zwar ausnahmslos um 
anorganisch gebundenes Jod handeln. 

Auch J. A. Mandel und C. Neuberg? haben sich vor lingerer Zeit 
schon mit einem einfachen Verfahren zur Erkennung und Bestimmung 
von Metalloiden in organischen Verbindungen beschiftigt, wobei sie 
unter anderem bei Halogenbestimmungen ein saures Aufschlub- 
verfahren vorschlagen unter Verwendung von Eisessig, einem Kristall- 
eisennitrat, sowie | g festes Silbernitrat nebst | ccm konzentrierter 
Salpetersiure. Unter Zugabe von hinreichenden Mengen Wasserstoff- 
superoxyd werden wihrend 6 Stunden in der Warme die organischen 
Verbindungen zerstért und hierbei z. B. Jod als Jodsllber in der Auf- 
schluBfliissigkeit niedergeschlagen. 

In letzter Zeit hat sich auch Wilke-Dérfurt® mit einem sauren 
AufschluBverfahren fiir die Bestimmung von Jod in Gesteinen be- 
schaftigt und dieser Methode bei carbonatarmen Gesteinen vor dem 
alkalischen AufschluB in jeder Beziehung den Vorzug gegeben. Wilke- 


' Methoden zur Untersuchung der Kunstdiingemittel 1903, S. 10. 
2 J. A. Mandel und C. Neuberg, diese Zeitschr. 71, 209, 1915. 

% Zeitschr. f. angew. Chem. 1927, Nr. 49, 8. 1478. 
Riochemische Zeitschrift Band 195. 
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Dérfurt verwendet konzentrierte Schwefelsiure als AufschluBfliissigke:t 
bei Gesteinen zur Zerstérung der organischen Jodverbindungen wn 
kommt auf Grund seiner Versuche zu dem SchluB, daB dabei praktisc)) 
alles Jod in Freiheit gesetzt wird. welches in der Vorlage quantitati, 
gebunden wird. 

Die Verwendung des Wilke-Dérfurtschen Verfahrens kommt fiir 
den AufschluB von Organen, Geweben, sowie Korperfliissigkeiten in 
dieser Weise nicht in Betracht, weil einmal bekanntlich das Organjod 
eine schwer angreifbare Verbindung darstellt; das Tyroxin der Schild 
driise widersteht z. B. einem mehrstiindigen Erhitzen mit verdiinnter 
Schwefelsiure, ohne der Zerstérung anheimzufallen. Alsdann haben 
wir, im Gegensatz zu dem geringen Kohlenstoffgehalt bei Gesteinen 
durch enthaltende organische Verbindungen, beim Schwefelsiiure 
aufschluB von Organen eine starke Abscheidung von elementarem 
Kohlenstoff zu erwarten, der sofort reduzierend auf die umgebende 
Schwefelsiure bei der erhéhten AufschluBtemperatur einwirken wird 
Es wird also beim AufschluB das fliichtige Schwefeldioxyd alsbald 
die alkalische Destillationsvorlage zur sauren Reaktion bringen, womit 
unbedingt ein Verlust an Jod verbunden ist. 


Abgesehen von einer nur wihrend mehrerer Stunden mdglichen 
Zerstérung des Organjodes durch konzentrierte Schwefelsiure wiire 
es nun notwendig, zur quantitativen Bindung der fliichtigen Jod- 
verbindungen eine sehr grobe Menge Alkali als Destillationsvorlage 
zu verwenden, die wiederum die Joderfassung in kleinsten Mengen 
und in solch konzentrierten Salzlésungen stérend beeinflubt. 


Diese vermuteten Schwierigkeiten waihrend des Analysenganges 
haben eingehende Versuche mit dem SchwefelsiureaufschluB bei Organ- 
material bestatigt, und im besonderen, wenn es sich darum handelt, 
gréBere Mengen Organsubstanz zu zerstéren und deren Destillations- 
produkte aufzufangen. 


Ich habe daher zur Verbrennung von Organen den schnell oxy 
dativen Siureaufschlub, wie er von Aleemann! fiir die Kjeldahl- 
bestimmung modifiziert wurde, unter Verwendung von konzentrierter 
Schwefelsiure mit 30°, Perhydrol, fiir die Jodbestimmungen mit 
sehr gutem Erfolg angewendet. Die Verbrennung der Substanz, wobei 
praktisch alles Jod in Freiheit gesetzt wird, geht bei verhaltnismabig 
niederer Temperatur sehr schnell vonstatten, eine Reduktion det 
AufschluBschwefelsiure tritt nur in geringem Mabe ein, und infolge- 
dessen kommt man mit verhaltnismabig kleinen Mengen Alkalivorlage 


' Vgl. Kénig, Untersuchung landwirtschaftlicher und landwirtschaftlich 
gewerblich wichtiger Stoffe, 5. Aufl., 1, 220, 1923. 
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us. Ein Zuriickbleiben von Jod in Form von Jodsiiure in der Auf 
hlubflissigkeit ist nicht zu befiirchten, da die gleichzeitig auftretenden 
eringen Mengen schwefliger Saure geniigen. um dieselbe zu Jodwasser 
stoff zu reduzieren 


Die AutschluBapparatur besteht im wesentlichen aus dem Verbrennungs- 
ef48 .BS. einem CGlaskolben, wie er fiir Kohlenstoff- und Schwefel- 
estimumungen! in Eisenhiittenlaboratorien verwendet wird und im Institut 
on fritheren Arbeiten her noch vorhanden war. Seine Brauchbarkeit 
verade fiir diesen Zweck hat sich nach emigen Abanderungen im jeder 
Weise erwiesen. Der im weithalsigen Teile ,.C** (Austrittsrohr) des Kolbens 
eingeschliffene Wasserkiihler wird nur als Luftkiihler verwendet und dient 
gleichzeitig zur Aufnahme des Thermometers. An dem Zuftihrungsrohr ,,D“ 
st ein Tropftrichter zur Perhyvdrolzufuhr eingeschliffen, und der im rechten 
Winkel darunter angesetzte Rohrstutzen dient zum Einleiten und Durch- 
spiilen des Kolbeninhalts mit Luft wihrend der Analyse. Tropftrichter ,,2“ 
ind Luftzufuhr ..D* miinden durch ein gemeinsames, verlangerters Glasroh: 
auf Bodenmitte des Kolbens ., 2". so daB ein Verspritzen des AufschluBgutes 
vermieden, eine gleichmaéBige Durehmischung mit Perhydrol, sowie ein 
gutes Durchspiilen des Kolbeninhalts mit Luft gewéhrleistet ist. Die 
bei der Verbrennung auftretenden gasférmigen Produkte treten zwischen 





Abb. 1, 


1 Corleis und Gockel, Preisliste: Gerstner, Stahl u. Eisen 1894, 8. 590; 
Wust, ebendaselbst 1895, S. 389; Grzeschick, Chem.-Ztg. 1908, S. 1092. 
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dem Luftkiihler und weiten Kolbenhals ,,C** durch den seitlichen Stutzen 
zur Absorptionsvorlage ,,/“‘ und ,,@“ aus. 

Zur Analyse wird eine abgewogene Menge der im Fleischwolf gemahlenon 
Substanz, z. B. 10g Schilddriise, nach Herausheben des Luftkiihlers und 
Einsetzen eines weiten Trichters ,,H7‘‘ mit bis zur Kolbenmitte reichenden 
Ansatzrohr, durch den Trichter unter Nachspiilen mit so viel Schwefelsaure 
in den Kolben beférdert, daB die Substanz mit der Séure bedeckt ist. 
Der Kolbenhals wird mit dem Luftkiihler wieder verschlossen, das Thermo- 
meter eingesetzt, wihrend vorher der Austrittsstutzen mit den Absorptions- 
vorlagen verbunden war. In den Vorlagen ,,F“* und ,,G“ befinden sich 
je 50cem 3° iger, jodfreier Natronlauge zur Aufnahme der fliichtigen Jod- 
verbindungen; die Durchspiilungsluft wird vor dem Eintritt in das Dy 
stillationsgefaB zur Befreitung von Jod gleichfalls durch eine Natronlauge ,,“ 
geleitet. 

Nun werden | bis 2 cem Perhydrol zugetropft und mittels Durchspiilen 
mit Luft ein gleichmaéSiges Mischen mit Séure und Substanz bewirkt ; eine 
kleine Bunsenflamme erzeugt alsbald eine lebhafte Verbrennung der Sul 
stanz. Im Abstand von einigen Minuten wird jeweils fiir einen Augenblick 
die Flamme beiseite geschoben, die Luft abgestellt, und geniigt ein gerade 
sich im Kolben bildendes Vakuum, um neue Mengen Perhydrol zugeben 
zu kénnen. Erhitzen und Durchspiilen des Kolbens wechseln mit Perhydrol- 
gutuhr ab, bis nach etwa 20 Minuten die AufschluBfliissigkeit schwach 
gelb und die Substanz verbrannt ist. Ein restliches Durchspiilen mit Luft 
gibt Gewaéhr, da®B praktisch alles Jod iiberdestilliert ist. Die Temperatu: 
im Kolbenhals soll nicht iiber 120° steigen. 

Die Verbrennung wird nun unterbrochen, die Absorptionsvorlage aul 
ihre Alkalitét gepriift (eventuell wird die zweite Vorlage mit verarbeitet 
und beide auf Volumenhalfte eingedampft), abgekiihlt, mit Schwefelséure 
neutralisiert und in einen 250 ccm fassenden Scheidetrichter filtriert. Die 
Filtration wird nétig durch das Auftreten eines weiBen, flockigen Nieder- 
schlags, der, aus den Destillationsprodukten herriihrend, nach seinen 
typischen Eigenschaften als aus Fettséuren bestehend anzusprechen ist. 

Je nach dem zu erwartenden Jodgehalt setzt man fiir etwa 200 bis 300 » 
Jod (vy = '/i99 mg) je Leem Chloroform (die Mengenverhéltnisse kann 
man auch andern und sind bei geringem Jodgehalt natiirlich zu reduzieren), 
ferner einige Kubikzentimeter Nitritséure zu und schiittelt das frei gewordene 
Jod quantitativ aus; 100 y Jod sind in 10 cem Chloroform gut zu erkennen. 
Nach dem Absitzen des Chloroforms fiihrt man eine in ?/,9 cem geteilte 
Pipette, unter Bedecken des oberen Endes der Pipette mit dem Finger, 
in das Chloroform ein, saugt das Chloroform an, pipettiert je 0,05 bis 0,1 cem 
in die bekannten Jodausschiittelungsréhrehen! und schichtet lecem der 
ausgeschiittelten Fliissigkeit aus dem Scheidetrichter dariiber. Inzwischen 
hat man sich die entsprechenden Standardtypen zum kolorimetrischen 
Vergleich hergestellt, deren Schitzungen mit den Analysentypen sehr 
gute Resultate liefern. Die Analysendifferenzen betragen héchstens 2 bis 
3y Jod fiir 1 g Driise bei einem Gehalt von durchschnittlich 500 bis 600 y. 

Die Verarbeitung der Destillationsvorlage nach der oben beschriebener 
Methode wurde in weiteren Versuchen auf seine Genauigkeit durch den 
Zentrifugier-Mikrokolorimeter? gepriift. Zu diesem Zwecke wurde die 


1 Th. v. Fellenberg, diese Zeitschr. 139, 396, 1923. 
2 Derselbe, ebendaselbst 189, 397, 1923. 
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gesauerte und filtrierte Destillationsvorlage auf ein bestimmtes Volumen 
bracht, das in zwei Halften geteilt wurde. In der ersten Hialfte wurde 
er Jodgehalt wie oben beschrieben ermittelt; von der zweiten Halfte 
vurde ein aliquoter Teil, 2 bis 3ccm, in den graduierten Zentrifugier- 
ikrokolorimeter gebracht, nach Zugabe von 0,2 bis 0,3 cem Chloroform 
las Jod in Freiheit gesetzt, zentrifugiert und die Farbintensitét durch 
Differenzierung der Schichthéhe mit einer bekannten Standardtype identi- 
ziert. Die Vergleiche beider kolorimetrischen Methoden ergaben sehr gute 
Werte. 
Nachstehende Tabelle zeigt die gute Ubereinstimmung der alka- 
lischen und sauren Methode, wobei die sauren Aufschlubwerte mit 
einer Ausnahme iiber den alkalischen liegen. 





Material: Scbilddriise Alkal. Autschlu§ —_Perhydrolsaares 
Getunden: 
y Jod in 1g frischer Drise 
Veredeltes Landschwein co . . ; <a & 588 574 
” ” , ' 605 619 
Deutsches Edelschwein o . ....... 507 535 
- . ree aa 544 569 
Gefunden: 
Material: y Jod in 1 g Analysensubstanz 
Drechselspane von Laminaria Quellstifte 2220 2294 


Obige Zahlen sind jeweils Durchschnittswerte aus einer gréBeren Anzah! 
Bestimmungen. 


Die Dauer einer Bestimmung unter Voraussetzung der geschilderten 
Versuchsbedingungen betrigt nicht mehr als 40 Minuten, also einen 
Bruchteil der Zeit des alkalischen Aufschlusses, erspart eine Menge 
Materialkosten und verhindert selbsttatig unbeachtete Jodverluste, 
wie sie beim Glhihen mit Alkalien unvermeidlich sind. 

Es lassen sich ohne Schwierigkeiten bis zu 100 g Organsubstanz., 
bei entsprechender Erhéhung der Schwefelsiiure- und Perhydrolmenge 
wie der Alkalivorlage. aufschlieben: wenn der zu erwartende Jod- 
gehalt ein sehr geringer ist, wird vorteilhaft die Alkalivorlage ein- 
gedampft und mit Alkohol extrahiert. 

Gute Resultate wird diese Schnellmethode bei der Untersuchung 
jodreicher Organe, wie Schilddriise. Ovarien und kiinstlich durch Jod- 
zufuhr angereicherter Kérperfliissigkeiten, sowie jodreicher pflanzlicher 
Materialien liefern, sowie auch bei der Untersuchung organisch ge- 
bundener Jodpriparate, wie sie therapeutisch Verwendung finden, 
angewandt werden kénnen. 


Herrn Dipl. agr. H.Courth fiir seine fleiBige Mitwirkung bei Aus- 
arbeitung der Methode auch an dieser Stelle meinen herzlichen Dank. 











Die Koagulation stark solvatisierter Sole mit organischen 
Stoffen und Salzen. I. 


Von 


Br. Jirgensons. 


(Aus dem dispersoidologischen Laboratorium der Lett lindischen Universitat 
in Riga.) 
(Eingegangen am 23. Februar 1928.) 

Die Koagulation stark solvatisierter Sole mit organischen Stoffe 
plus Salzen ist als besonderes selbstandiges Problem noch nicht be 
arbeitet worden. Nur mit Hamoglobinlésungen sind solche Versuch: 
ausgefiihrt': bei diesen Versuchen wurden die Konzentrationen det 
Salze sowie der organischen Stoffe in groBben Intervallen geandert 
Es wurde gefunder, dab die Wirkung der Salze sowie der organische 
Stoffe nicht nur von ihrer Natur, sondern auch von ihrer Konzentration 
abhingt. Kapillaraktive Stoffe mit kleiner Dielektrizitatskonstant: 
wirken in kleinen Mengen sensibilisierend Werden die genannte: 
Stoffe in gréBeren Mengen zugefiigt, so wirken sie a) sensibilisierend 
wenn die Salzkonzentration klein ist. dagegen b) stabilisierend, wem 
die Salzmengen groB sind 

Besonders merkwiirdig scheint die Stabilisation (in Fallen cet 
Koagulation mit groBen Salzkonzentrationen und groben Menge: 
organischer Stoffe) zu sein. Es ware interessant, die Frage zu klaren 
wie allgemein die beobachteten Gesetzmabigkeiten sind. Die folgende: 
Untersuchungen an Casein- und Eieralbuminsolen zeigten nun, dal 
die beim Hamoglobin beobachteten Gesetzmabigkeiten auch hier 
vorhanden sind. Allgemein kann man sagen, dal} die peptisierend 
Wirkung der Salze in Beziehung mit der Dielektrizitatskonstante des 
Dispersionsmediums steht. 


1 Br. Jirgensons, Kolloid-Zeitsehr. 41, 331, 1927; 42, 59, 1927; 44, 74, 
1928; diese Zeitschr. 198, 109, 1928. 





Wi 


el 
Ki 
au 
Sa 


clic 


fol 
pr 


si 
ric 
od 
ml 
Gl 


au 








teat 








Br. Jirgensons: Koagulation stark solvatisierter Sole. I. 135 


Experimenteller Teil. 


Der Koagulationsgrad wurde spektroskopisch gemessen!.  Dabei 
inde ein einfaches Spektroskop a vision directe (von C. Zeiss) mit 
Skala verwendet. Im Falle der Koagulation verschiebt sich die diffuse 
\bsorptionsgrenze’** kurzwelliger Strahlen nach Rot; die GréBe der 
Verschiebung laBt sich dabei mit Hilfe der Skala ablesen. So verschiebt 
sich die Absorptionsgrenze mit steigendem Triibungsgrad Dann 
wandert sie wieder zuriick nach Violett; dabei ist Sedimentation zu 
heobachten. Als Koagulationszahlen werden die Differenzen aus der 
\hsorptionsgrenze bei einem gewissen Grade der Koagulation und der 
\bsorptionsgrenze der reinen kolloiden Lésung genannt Im Falle 
der Riickverschiebung der Grenze nach Violett (bei noch gréBerem 
Flockungsgrad) soli man zur ersten Differenz noch die zweite, vom 
Maximum der Verschiebung bis zum beobachteten Wert, zurechnen®. 
Genauigkeit | bis 3 aye. 


#- ( ‘ase inesol, 


Zu 100cem einer n 100 NaOQH-Lésung wurden 2 g Caseinpulver 
nach Hammarsten, BE. Merck) gegeben, das Gemisch wiederholt ge- 
schiittelt und etwa 20 Stunden stehengelassen. Das Sol wurde vom 
geringen ungelésten Anteil des Caseins durch Filtrieren befreit. Man 
erhalt auf diese Weise eine etwa 2°, ige Caseinlésung. In der Regel 
wurden je 5cem dieser Lésung in mehrere Reagenzgliser verteilt; 
eine andere Reihe von, Reagenzglisern enthielt eine bestimmte Anzahl 
Kubikzentimeter einer Salzlésung bekannter Konzentration und 
auBerdem noch die betreffende Menge der organischen Stoffe. Die 
Salzlésung — organischer Stoff wurde zur kolloiden Lésung gegossen, 
die Glaser zugekorkt und der Gang der Koagulation beobachtet. Das 
Gesamtvolumen des Koagulationsgemisches war jedesmal 15 ccm. 


Von den organischen Stoffen wurden verwendet: Ather, Chloro- 
form, Essigester, Aceton, Athylenglykol, CH,OH. C,H,OH und Iso- 
propylalkohol; von den Salzen CaCl, .6H,O (reine Stoffe von den 


' Br. Jirgensons, WKolloid-Zeitschr. 44, 1928. 

2 Als ,,Grenze“ wurde die minimale Wellenlingenzahl genommen, 
bei der die Farbe kaum mehr zu beobachten ist. Da die Schwarzung haupt- 
sichlich von der Zerstreuung kurzwelliger Strahlen abhangt, so wiire es 
richtiger, nicht von einer ..Absorptionsgrenze*, sondern ,,Ausléschungs- 


oder Schwarzungsgrenze* zu sprechen. Die Beobachtungen wurden stets 
mit vollsténdig geéffnetem Spalt ausgefiihrt.  Lichtquelle: elektrische 
Glihlampe von 25 Kerzen; Abstand von der Lichtquelle 20 em. 

* Das Maximum wurde nicht in allen Fallen bestimmt; daher sind 
auch die Koagulationszahlen in Fallen der Riickverschiebung nicht berechnet. 
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Fabriken EF. Merck und Kahlbauwm). Es wurden stets frisch bereitete 
Caseinlésungen verwendet. 


Die Resultate sind in den Tabellen I bis V niedergelegt. 


RB. Eieralbuminsol. 


Die Albuminlésungen wurden durch Losen von 3 g feingepulvertem 
Kieralbumin (Albumin aus Eiern, 2. Merck) in 200 cem destilliertem 
Wasser hergestellt. Das Gemisch wurde unter haufigem Umriihren 
noch 2 Stunden stehengelassen und dann von dem geringen ungelésten 
Anteil des Albumins durch Filtration befreit. In der Regel wurden 
je 5cem dieser etwa 1,5°,igen Albuminlésung dann in mehrere 
Reagenzglaser verteilt und die Koagulationsgemische weiter, ebenso 
wie im Falle des Caseins, zusammengesetzt. Das Gesamtvolumen des 
Koagulationsgemisches war auch hier immer liccm. Verwendet 
wurden nur an demselben Tage bereitete Eiweiblésungen. Von den 
organischen Stoffen wurden genommen: Methyl-, Athyl- und _Iso- 
propylalkohole und Aceton, von den Salzen KCl, K-Citrat, SrCl, 
und CaCl,. Die Resultate sind in den Tabellen VI bis XII niedergelegt 


Es ist merkwiirdig, daB sich die Caseinsole von den Albuminsolen 
in bezug auf die Elektrolytempfindlichkeit sowie die Koagulation mit 
organischen Stoffen (ohne Elektrolyt) sehr unterscheiden. Die ver- 
wendeten Caseinsole waren sehr empfindlich gegen CaCl,, dagegen 
ganz unempfindlich z.B. gegen Alkohol. Die Albuminsole waren 
dagegen alkoholempfindlich und bestaindig gegen Einwirkung von 
Salzen. Bei der Koagulation mit organischen Stoffen und Salzen 
verhielten sich dagegen die beiden Sole ahnlich, fast ebenso wie Himo-. 
globin (l.c.). Aus den Tabellen ist zu ersehen, dab bei der Zusammen- 
wirkung von organischen Stoffen und Salzen, im Falle kleinerer oder 
mittlerer Konzentration der einen und der anderen, die Koagulation 
rascher vor sich geht, als nur mit Salz oder nur mit organischem Stoff. 
Dasselbe 1aBt sich auch bei groBer Salz- und z. B. Alkoholkonzentration 
beobachten, insbesondere dann, wenn nur das eine Agens (Salz oder 
organischer Stoff) in kleinerer Konzentration angewandt wird. Sind 
die Mengen des organischen Stoffes sehr grof (iiber 30 Vol.-°,) und 
koaguliert man mit sehr hohen Salzkonzentrationen (iiber 0,16 bzw 
iiber 0,5 Mol. im Liter des Gemisches'), so kommt dagegen in manchen 
Fallen eine Hemmung der Koagulation (Stabilisation) zustande. Es 
ist leicht zu ersehen, daB dieses von der Dielektrizitatskonstante des 
organischen Stoffes in Abhingigkeit steht. Mit CH,OH kann die 


! 0,16 beim SrCl, und C,H,OH; 0,5 beim KCl und C,H,;OH; 0,3 bei 
CaCl, und C,H,OH (s. die Tabellen LIV, V, VII, VIII, X und XI). 
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Stabilisation nicht erreicht werden; auch mit C,H,OH kommt 
lie Stabilisation nur bei der Koagulation mit sehr hohen CaCl,- 
Konzentrationen! (1,2 Mol. im Liter des Koagulationsgemisches) zu- 
stande (Tabellen II, II] und XII). Dagegen stabilisiert Isopropyl- 


alkohol schon bei kleineren Salzkonzentrationen. 


Aus den Tabellen IV, V, VII, VIII, X und XI ist zu sehen, wie 
die Stabilisation (im Falle des Isopropylalkohols) von der Salz- und 
Alkoholkonzentration abhangt. Bei konstanter Salzkonzentration und 
variierten Alkoholmengen tritt die Stabilisation nur bei hGheren Alkohol- 
konzentrationen (30 bis 50 Vol.-°,) auf; im Falle konstanter Alkohol- 
konzentration und variierter Salzkonzentration ist die Koagulations- 
hemmung nur bei héchsten Elektrolytkonzentrationen zu beobachten. 


Tabelle I. 


0,66%iges Casein mit kleinen Mengen organischer Stoffe und CaCl, 
(0,033 Mol. im Liter des Koagulationsgemisches). Absorptionsgrenze des 
reinen Caseinsols bei 398 uu. 





7,5ccm 7,5 ccm 
gesattigter gesattigter l ecm 
H,O gesattigter Chloros Essigester- roy 
in H o ‘formlésung ldsung | alkohol 
2 in H,O~— in Hy 


cm 
—. 


Schwach Opalesz. Opalesz. Opalesz. Opalesz. Opalesz. 





Nach | Absorptions- — S “ 
2 Min. grenze .. 402 417 408 416 412 418 
| Koagulations- \ 
. se 4 19 10 18 14 20 


(Nach 3 Std. ebenso) 


Tabelle II. 


0,66 °,iges Casein mit 33 Vol.-°4 organischer Stoffe und CaCl,. 
(Seem 2%iges Casein + 5ccem organischer Stoff + 5ccm Salzlésung.) 





CH,OH  CH,OH Aceton | Aceton ry 
Salzkonzentration | 0.66 1.2 0.66 1.2 0.66 


Mol. im Liter des Gemisches | 


Flocken | Flocken | Wenig Klar Flocken 





| Al en Flocken 

Nach é sorptions- ; 

2 Min. grenze . . 420 420 417 400 420 

Koagulations- 
zahl ... 22 22 19 2 22 

Etwas 
Flocken 

Nach 24 Std.: Grenze ebenso 418 410 410 416 


1 Mit KCl, K-Citrat und SrCl, konnte man keine Stabilisation hervor- 
rufen (Tabelle VI, IX). 


9* 
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Tabelle III. 


0,66 %iges Casein + 5ceem C,H,OH (33 Vol.-% im Gemisch) und Ca(’,. 





. | 
CaCl g*Konzentration I} . 
Mol. im Liter des Gemisches i} 0.0013 0,006 | 0,033 0,333 0,066 | 12 


Al : (+)++++4) Flocken’ Flocken Flocken | Flocken| Klar 
»sorptions- 
Nach J} grenze .. || 420 420 422 422 420 400) 
2 Min. Koagulations- | 

ie aig 22 22 24 24 22 | 2 
+++4+++ |) Vollst. Vollst.  Vollst. 


Nach aig Koagul. Koagul. Koagul. 


o4std.) @renze .. | 425 405 «405 «| «405 | 45s | «402 
| Koagulations- 
a 27 4 


Vergleichsserie ohne Alkohol (statt Alkohol 5cem H,Q). 
| Absorptions- Klar | Opalesz.|+++++|+++++ +444 M(+)4+4+4 
Nach }  grenze . . 400 410 | 420 | 420 418 417 
2 Min. Koagulations- 


ge 2 12 22 22 20 19 


| Nieder- | Nieder- | Nieder- | Nieder- 
| schlag schlag | schlag  schlag 








Flocken,' Flocken, Flocken,| Flocken, 





Nach } Absorptions- 
24 Std. grenze . . 400 422 | 416 407 | 407 417 
Koagulations- 
a 2 24 
Tabelle IV. 
0,66%iges Casein + 5ccem Isopropylalkohol (33 Vol.-°% im Gemisch) 
und Ca(,. 
Mol. im Liver dee Gemioches | — | = 0,066 0,333 | 0/66 
| Flocken Flocken Flocken Etwas | Klar 
Nach Absorptions- | Flocken | 
2 Min grenze .. | 420 420 - 420 408 398 
mI "| Koagulations- | 
fe 22 22 22 10 0 
Absorptions- 
Nach grenze .. 422 422 422 408 400 
24 Std. } Koagulations- 
a 24 24 24 2 


Vergleichsserie ohne Alkohol (statt Alkohol 5cem H, (0). 
| (+)++++ | +++++ | Flocken +++++4 |(+)++++ 


Absorptions- 
Nach grenze .. | 420 | 422 423 422 420 
2 Min. Koagulations- 
| ae 22 24 25 24 22 
Nach 24 Stunden: | Flocken 
Absorptionsgrenze. | 424 418 410 410 412 
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Tabelle V. 


0,66°iges Casein mit CaCl, (0,33 Mol. im Liter des Gemisches) und 
variierten Isopropylalkoholmengen. 











com des Alkohols .... 0.5 2.5 5,0 7,5 
t+++44+ Flocken Flocken | Etwas | Klar 
Nach Absorptions- Flocken 
9 Mie.) grenze . ; 420 424 423 416 398 
Koagulations- 
ae 22 26 25 18 0 
Flocken, 
Nach Nieder- 
2 Std. | Absorptions- ; smakg 
grenze .. 415 420 422 418 398 
Nach 24 Stunden: 
Absorptionsgrenze . 410 415 423 406 398 
Tabelle VI. 


Versuche mit 0,5°%igem Eieralbumin und Alkoholen (33 Vol.-% im Ge- 
misch) + Salze. (Die Koagulation beobachtet 2 Minuten nach zusammen- 
setzung der Gemische.) Absorptionsgrenze des reinen Albuminsols bei 400 pu. 





— 


Salz f KCl, KCl, | K-Citrat, 
und dessen Konzentration = 0,33 Mol. 1 Mol. 0,33 Mol. 
im Gemi \ im Liter im Liter im Liter 
Opalesz. Flocken , Flocken  Flocken | 
Absorptionsgrenze . . 412 435 435 420 CH,OH 
Koagulationszahl . . 12 35 35 20 
Opalesz. | +++++ +++++ | Opalesz. | 
Absorptionsgrenze . . 416 432 440 420 C,H,OH 
Koagulationszahl . . 16 32 40 20 
Opalesz.  +++++4 ++ | 
Absorptionsgrenze . . 418 444 410 4 ay Cy H, OH-iso 
Koagulationszahl . . 18 44 10 32 | 


Tabelle VII. 
0,5%iges Albumin + KCl (0,5 Mol. im Liter des Koagulationsgemisches) 


und variierter C,H,OH-iso-Mengen (nach 2 Minuten). 





cem des Alkohols ‘Se 2.5 5,0 7,5 


Absorptionsgrenze . . 400 410 438 415 
Koagulationszahl . . 0 10 38 15 
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Tabelle VIII. 


0,5°% iges Albumin + Isopropylalkohol (40 Vol.-%) und variierter Kj. 
Konzentrationen (Mol. im Liter des Gemisches). Die Koagulation 2 Minuten 
nach Zusammensetzung beobachtet. 





KCl-Konzentration . . . . 0,1 0,2 


Absorptionsgrenze . . 420 450 445 
Koagulationszahl . . 20 50 45 


Tabelle 1X. 


04 


432 
32 


0,5%iges Albumin mit variierter C,H,OH und SrCl,-Konzentrationen. 
(Koagulation 30 Minuten nach Zusammensetzung beobachtet.) 





com des Alkohols in 15 ccm 


des Gemisches 5.0 75 25 | 5.0 
Sr ClosK tration, \ 
Mol. im Liter desGemisches |j} ~ | — Gio 
Absorptionsgrenze . . 418 425 406 445 
Koagulationszahl . . 18 25 6 45 
Tabelle X. 


5,0 


0,32 


445 
45 


438 
38 


0,5°,iges Albumin mit variiertem Isopropylalkoho!l und SrCl,-Konzen- 


trationen (nach 30 Minuten). 





com des Alkohols ... . 5,0 7,5 
SrCl.*Konzentration .. . - - 


Absorptionsgrenze . 
Koagulationszahl . . 22 30 6 


Tabelle XI. 


422 430 406 440 


25 5,0 
0,16 0,16 


40 


5,0 
0,32 


402 
2 


7,5 
0,16 


40: 
3 


0,5 °iges Albumin + CaCl, (0,6 Mol. im Liter des Gemisches) + variierte 





com des Alkohols in 15ecm } 


des Gemisches j 1,0 3,0 
Absorptions- 

Nach { grenze .. 400 424 
2 Min. | Koagulations- 

fe s S 0 24 
Absorptions- 

Nach grenze .. 400 432 
24 Std.) Koagulations- 

ee 0 32 
Absorptions- 

Nach | grenze . 490 404 
2 Min. | Koaqulations- 

ar 0 4 
Absorptions- 

Nach grenze .. 400 420 


24 Sed.) Koagulations- 
ee 





Mengen des Isopropylalkohols. 


5,0 


410 


418 


18 


416 


16 


424 


Vergleichsserie 
ohne Salz 














en. 
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Tabelle XII. 


0.5%iges Albumin mit organischen Stoffen (0,33 Vol.-% im Gemisch) 
+ CaCl, (1,2 Mol. im Liter des Gemisches). 








CH,OH C,H,;OH C,H,OH P CH,COCH, 
+++++ +++4 Klar Flocken, 
Nach | Absorptions- Niederschlag 
9 Min grenze — 430 412 400 420 
~ | Keagulations 
| a 30 12 0 
Vollstandige Fast vollst. Klar Fast. vollst. 
Nach 24 Stunden: Koagulation Koagulation Koagulation 
Absorptionsgrenze . . 400 409 490 497 
Absorptions- 
Nach grenze . . 414 418 422 426 e 
2 Min. p Seaguiations- $5 
gee 14 18 22 26 4 
=e 
Fast vollst. Vollstandige Fast. vollst. Bs 
Nach 24 Stunden: Koagulation Koagulation Koagulation }.9 ~ 
Absorptionsgrenze . . 408 402 430 408 
Zusammenfassung. 


Bei der Koagulation von Casein- und Albuminsolen mit organischen 
Stoffen plus Salzen wurden folgende GesetzmaBigkeiten beobachtet. 

1. Verwendet man organische Stoffe und Salze in kleinen und 
mittleren Konzentrationen, so verliuft die Koagulation rascher als 
nur mit Salzen oder nur mit organischen Stoffen. 

2. Koaguliert man mit organischen Stoffen und Salzen in groben 
Konzentrationen (z. B. 30 bis 50 Vol.-°,, Alkohol und etwa 0,2 bis 1,2 Mol 
Salz im Liter des Koagulationsgemisches), so kommt bei der Verwendung 
organischer Stoffe mit kleiner Dielektrizitatskonstante (insbesondere 
z. B. bei Isopropylalkohol, weniger bei C,H;QH und Aceton) eine 
Verlangsamung der Koagulation (Stabilisation) zustande. Die Stabili- 
sation ist um so ausgesprochener, je mehr das Koagulationsgemisch 
organische Stoffe enthailt und je gréBer die Salzkonzentration ist. 


Dem Vorstand des Laboratoriums, Herrn Doz. A. Janek, spreche 
ich an dieser Stelle meinen aufrichtigen Dank fiir das groBe Entgegen- 
kommen aus, das er mir wahrend der Ausfiihrung dieser Arbeit gezeigt hat. 


(Die Untersuchungen werden fortgesetzt.) 





Experimentelle Untersuchungen 
iiber den Einflu6 des ultravioletten Lichtes auf die Lage des 
Oxydationsquotienten im Harn. 


Von 


J. Spirt (Odessa). 


(Aus der experimentell-biologischen Abteilung des Pathologischen Instituts 
der Universitaét Berlin.) 


(Eingegangen am 24. Februar 1928.) 


Bis zum heutigen Tage sind keine sicheren Erfahrungen vorhanden. 
die die Feststellung der gesamten Oxydationsverinderungen des Kérpers 
unter dem EinfluB8 der ultravioletten Strahlen betreffen. In den aus- 
fiihrlichen Arbeiten vor’ Pincussen, Yoshiue, Wiener u. a. sind bereits 
schon einige Andeutungen auf die Verinderungen der Oxydations- 
prozesse durch Lichtbestrahlung gegeben worden, allerdings beziehen 
sie sich nicht wnmittelbar auf den ganzen OxydationsprozeB, sondern 
nur auf Verinderungen einzelner Stoffe, durch die man mit einiger 
Sicherheit den Gang der Oxydation im Kérper erkennen kann. Deshalb 
ist die von Helmut Miiller angegebene Methode der Bestimmung des 
,»,Oxydationsquotienten“ insofern von besonderer Bedeutung, weil sie. 
ahnlich wie die Bestimmung von C : N, uns erméglicht, auf einfacherem 
Wege vielfach tieferen Einblick in den Oxydationsvorgang im Organis- 
mus zu bekommen, als die Lungengaswechseluntersuchung es erlaubt 
Die Methode beruht auf dem Prinzip der Feststellung der Menge des 
Sauerstoffs, den der Organismus noch fordert, um eine vollstindige 
Verbrennung der Harnsubstanzen auszufiihren. Diese Menge Sauerstoff 
bezeichnet Miiller als ,,Vacat-Sauerstoff* und das Verhiltnis des aus- 
geschiedenen Stickstoffs im Harn zu diesem als ,,Oxydationsquotienten” 
Wir haben nicht den Quotient N : Vacat-O, sondern Vacat-O: N be- 
rechnet, um alle Ergebnisse, die wir mit der Miillerschen Untersuchung 
erhalten, bequemer mit Ergebnissen von Untersuchungen iiber die 
Lage des Harnquotienten C : N vergleichen zu kénnen. Die Bestimmung 
des Oxydationsquotienten im Harn haben wir zur Feststellung des 
Einflusses der ultravioletten Strahlen beim Hunde auf den Stoffwechsel 


a, te Of 2s ae 











J. Spirt: Einflu8 ultraviol. Lichtes a. d. Lage d. Oxydationsquotienten. 143 


bzw. auf die Oxydationsvorginge angewandt. Die Ausfiihrung des 
Versuches haben wir insofern von der iiblichen Methode abgeandert, 
als wir ihn mehr an die normalen Bedingungen angepaBbt haben. Es 
wurden namlich die Bestrahlungen nicht in iiblicher Weise an einzelnen 
rasierten Hautstellen vorgenommen, sondern wir bestrahlten den 
ganzen Hund bei voller Behaarung. Ferner war dafiir gesorgt, dab 
das Tier zwar gleichmaBig, aber reichlich ernaihrt wurde. Durch diese 
beiden Momente niherten sich unsere Versuche den physiologischen 
Bedingungen an und sind deshalb anwendbar zur Beurteilung des 
Kinflusses der ultravioletten Strahlen auf den Menschen. Bei einem 
kurzbehaarten Hunde von 8,3kg Kdérpergewicht wurde wahrend 
14 Tagen durch Adaptierung der Kost anniherndes N-Gleichgewicht 
erzielt. Die Zusammensetzung der taglichen Nahrung, die ausreichend 
war und sich sowohl kalorisch wie qualitativ zur Erzielung des N-Gleich- 
gewichts geeignet erwies, gibt Tabelle I an. 

Wahrend der ganzen Versuchsdauer wurden Harn und Kot in 
24stiindigen Portionen gesammelt. Um die Kotmenge festzustellen, 
wurden dem Hunde 0,5g Carmin am Anfang jeder Versuchsperiode 
dargereicht. Der taglich abgewogene frische Kot wurde in den Brut- 
schrank gestellt und die ganze Menge des Kotes pro Periode abgewogen. 
Quantitativ bestimmt wurden taglich: 


1. Kérpergewicht, 

2. Harnmenge, 

3. Reaktion des Harns, ‘ 

4. NaCl nach Vollhardt im Harn, 

5. Vacat-O, nach H. Miiller (die Methode ist ausfiihrlich be- 
schrieben in dieser Zeitschr. 186, 451, 1927). 

6. N nach Kjeldahl, 

. Der Gehalt des Kotes an C pro Periode nach der in der Arbeit 
von Gomez angegebenen Methode, 

8. Der Gehalt des Kotes an N. 


Sehen wir uns die Tabelle II an, so wird ersichtlich, daB der Hund 
in der Vorperiode sein Gewicht vollstandig beibehalten hat. Sein 
Vacat-O,-Wert bleibt konstant und ergibt die Durchschnittszahl von 
3,417. Die Stickstoffausscheidung ist durchschnittlich 5,315 g und der 
Oxydationsquotient Vacat-O, : N ist 0,647. Taglich findet beim Hunde 
ein Stickstoffansatz von 0,58 g statt. 


Die Ultraviolettlichtbestrahlungen des Hundes, zu denen wir die 
Hanauer Quarzlampe benutzten, wurden taglich eine halbe Stunde 


~1 
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im Abstand von 80cm vorgenommen. Am ersten Tage der Bestrahlung 
wurde dem Hunde wiederum Carmin dargereicht zum Zwecke der 
Kotabgrenzung zwischen Vorperiode und Bestrahlungsperiode. Die 
Bestrahlungsperiode dauerte 6 Tage, und wihrend dieser Zeit wurden 
simtliche Untersuchungen im Harn von neuem ausgefiihrt, die bereits 
in der Vorperiode stattgefunden hatten. Wenn wir einen Vergleich 
zwischen Tabelle II und III ziehen, gewinnen wir die Uberzeugung, dais 


1. der Hund bei gleicher Kost wahrend dieser 6 Tage um 300.0 g 
Kérpergewicht zugenommen hat, 


2. der Vacat-O,-Wert um 0.44%, zugenommen hat, 
3. die N-Ausscheidung sich vermindert hat, 
4. der Quotient um 0,154 gestiegen ist. 


Der Stickstoffansatz bei der Bestrahlung ist schon von anderen 
Autoren (Yoshiue, Liebesny u. a.) angegeben worden. Durch die Steige- 
rung der Vacat-O,-Werte im Harn wird der Harnquotient in die Héhe 
getrieben, was besonders an spiiteren Tagen der Bestrahlung — sehr 
deutlich ist. In der Vorperiode war der Quotient nie so hoch. Diese 
Veranderungen des Stoffwechsels durch die Bestrahlung treten prompt 
auf und bleiben wahrend der Bestrahlung gleichmaBig bestehen. Um 
die Stoffwechselvorginge weiter verfolgen zu kénnen, haben wir die 
Bestrahlung intensiver gestaltet, indem wir denselben Hund wihrend 
einer Stunde in einem Abstand von 60 cm der Bestrahlung unterzogen. 
Die sieben folgenden taglichen Bestrahtungen haben, wie die Tabelle IV 
zeigt, eine Stoffwechselverinderung hervorgerufen. Diese Veranderungen 
treten besonders deutlich hervor, wenn wir beide Durchschnittszahlen 
der ersten und zweiten Periode vergleichen. Die Stickstoffausscheidung 
ist bei den beiden Perioden fast dieselbe; dagegen sind die Vacat-O,,- 
Werte des Harns herabgesunken auf 1,266, was iiber 30° bedeutet. 
Betrachten wir die Zahlen fiir den Vacat-O, der Vorperiode, so ersehen 
wir auch eine Verminderung, die aber etwas kleiner ist (0,83%). Der 
Harnquotient ist statt 0,801 bei der ersten Bestrahlung auf 0,538 ge- 
sunken, d.h. um 0,263 gesunken, was etwa 30°, bedeutet, und ist 
niedriger als in der Vorperiode geblieben. Somit hat die intensive Be. 
strahlung eine Verminderung der Vacat-O,-Werte des Harns bewirkt 
und gleichzeitig eine Verminderung des Harnquotienten. Je nach 
der Intensitdt der Bestrahlung findet zuerst bei mafiger Bestrahlung ein: 
VergréBerung der Vacat-O,-Werte des Harns statt, die mit Erhéhung des 
Quotienten einhergeht, dann eine Verminderung derselben bei stérkerer 
Bestrahlung ; infolgedessen sinkt der Quotient. Da® diese Verainderungen 
des Stoffwechsels noch im Bereiche des physiologischen Geschehens 
liegen, beweist, daB der Stickstoffansatz bestandig gleich war. Zu 
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welchem Schlusse kommen wir bei der Betrachtung der Steigerung der 
der Vacat-O,-Werte? Nach H. Miiller zeigt die GréBe des Vacat-O,-Wertes 
Die die Starke der Oxydation im Kérper an; je geringer dieser Vacat-O,- 
Wert ist, desto vollstandiger ist die Oxydation im Kérper. Bei kon- 
eits stanter Ausscheidung des N und ungleichen Werten des Vacat-O, 
‘ich verindert sich auch der Quotient, und je héher er ist, desto schlechter 
lal sind die Oxydationsprozesse im Kérper. Bei intensiver Bestrahlung 
sinkt der Quotient, und das bedeutet, daB die oxydativen Prozesse 
gesteigert sind. Diese Steigerung der Oxydation halt noch dann an, 
wenn die Bestrahlung bereits beendet ist (Tabelle V). Um _ diese 
Quotientanderungen bei der Belichtung richtig beurteilen zu kénnen, 
haben wir eine Reihe von Kontrollen vorgenommen, indem wir einen 
anderen Hund ins Dunkle setzten. Der Gang der Harnuntersuchungen 
blieb derselbe, wie bei dem ersten Hunde. Der Hund Nr. 2 von 9,5 kg 
wurde zuerst auf folgende Nahrung gesetzt, die aus Tabelle VI ersichtlich 
ist. Diese Vorperiode dauerte 7 Tage, und der Hund behielt sein Kérper- 
gewichtsgleichgewicht, dabei, wie aus Tabelle VII ersichtlich ist, ist 
die Bestandigkeit des Quotienten vorhanden. Nun wird der Hund 
denselben Bedingungen unterworfen, nur da®8 er sich im Dunkeln 
befindet. Die folgende Tabelle VIII zeigt, daB die N-Ausscheidungen 
gréBer geworden sind, es findet fast kein Ansatz statt. 


lung 


den 


Og 
ra 


of Die Vacat-O,-Werte sind auch dementsprechend gestiegen, aber 

der Quotient ist doch konstant geblieben und ist fast gleich den 
Quotienten der Vorperiode. Es kénnen schon quantitative Ver- 
schiebungen in der Ausscheidung des N und Vacat-O, stattfinden, 

' aber der Quotient andert sich nur dann, wenn diese Verschiebungen 

: fiir diese beiden Werte ungleichmaBig sind. Damit soll bewiesen werden, 
daB die Verinderungen sogar im kleinsten Grade im Harnquotienten 
fiir uns sehr wichtig sein kénnen, um den wirklichen Gang der Oxydation 
im Organismus zu ermitteln. Fassen wir unsere Versuche zusammen, 
so kénnen wir folgende Schliisse ziehen: 

1. Bei bestimmtem Futter, das den N-Bedarf des Kérpers iibertrifft, 
kinnen wir bei Hunden einen konstanten Quotienten feststellen. 

2. Der Quotient kann fiir den Hund zwischen 0,5 bis 0,6 schwanken, 
aber fiir jeden Hund ist der Quotient konstant und die taglichen Schwan- 
kungen sind verhdlinismafig klein. 

3. Bei der Bestrahlung des Hundes mit ultraviolettem Licht, bei 
vollstindig intakter Haut, kinnen wir eine Verdnderung des Quotienten 
konstatieren. 


4. Je nach der Intensitdt der Bestrahlung kénnen wir eine Steigerung 
des Quotienten, sowie auch eine Verminderung desselben hervorrufen. 
Biochemische Zeitschrift Band 195. 10 
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5. Diese Verdnderungen des Quotienten sind hervorgerufen durch dix 
verschiedene Grépe der Vacat-O,- Werte; die N-Ausscheidung bleibt dauernd 
wihrend des Versuches auf demselben Niveau. 


6. Die Lichtbestrahlung des Hundes mit der Quarzlampe (Hanau) von 
\, stiindiger Dauer von 80cm Abstand ruft eine Steigerung des Quotienten 
hervor, somit eine Hemmung der Oxydation, 


7. Bei Verstirkung der Bestrahlung (eine Stunde in einem Abstand 
von 60cm) kénnen wir eine Verminderung des Quotienten hervorrujen. 
was die Verstirkung der Oxydation im Organismus zeigt. 


8. Die Kontrollversuche (ins Dunkle versetzter Hund) haben das 
Konstantbleiben des Quotienten ergeben, daher ist die Verinderung des 
Quotienten bei unseren Versuchen mit Lichtbestrahlung als wertvolles 
Ergebnis anzusehen. 


Experimenteller Teil. 


TabelleI. Hund Nr. 1. 





Menge N 








Kalorien 
2 & 
WeizeneiweiS. . — 50,0 5,9800 200,0 
Katazyman. ..... 15,0 0,1065 60,0 
pik pte nee betel. 40,0 0,4840 160,0 
Butter . i 55 eae 20,0 _ 180.0 
ME 6 a cn i 2.0 - -= 
MN? so as oe 2,0 
Me aa a Set 690.0 - _ 
6,5705 600,0 
Tabelle IJ. Hund Nr. 1. 
Vorperiode. 
’ Pro Periode 
Ver. . c Tag). 
wwchee| Oe | Ure! BE aca] Vette | ny | oe | Piet tool 1, 
tag =3 P O, kot kot | KoteN | Kot 
1928 g | com F, 8 8 8 g 8 8 
14.1. | 8300 540.0 1,69 | 3.4398 5.8960 0,583) 12,0 | 


15.1. 8300 465,0 
16.1. 8250  530,0 
17.1. | 8300 470,0 


1,62 | 3,3354 5,0452 0,661, 9,0 | 38.0 
2,84 3.4715 5,1198 0,678) 16,0 |[ ~ 
1,66 | 3.4625 5,1982 0,666) 29,0 


to 
~ 


16,1 


schwach 
alkalisch 


Durchschnittszahlen: 3.4173 53150 0,647 0,675) 4,02 
tagl. 


* Q = Vakat-O, :N. 





such 
ta, 


24. 


2b. 





VON 


le n 


nd 
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Tabelle 1IIJ. Hund Nr. 1. 
Erste Bestrahlung. 

















, Pro Period 
Vere Gee  Harns e§ Votes» | Seicbe ——¥ a ro yenncanl 
—— #4 NaC! "0, sto —@ | taglich TOSKE™ KotN | KoteC 
x ccm . 2 g g 2 8 8 
18.1. 8300 470,0 1,66  3,8272 45093 0,825 — 
19.1. 8300 470.0 sa 0,86 3,9372 4,6808 0.841 24.0 
20.1. 8350 340.0 2% 1,06 3.7793 44268 0,856 12,0 || .. , 
: es , a 63,0 3,9 25,9 
21.1. 8400 580,0 = 3 1,94 3,9980 4,9956 0,800 10,0 
2.1. 8500 600.0 * = | 1,78 3.7870 4,9560 0,764 13,0 
93.1. 8600 570.0 0,49 3.7995 5,2668 0,720 28,0 
Durchschnittszahlen: 3,8547 4,8076 0,802 0,65 4,32 
tagl. 
Tabelle IV. Hund Nr 
Zweite Bestrahlung. 
Pro Period 
Ve oe none es Vakat- Stick. — — 
= wtent | meng 24 NaCl O, 'stoff @ taglich Trockens Kot«N  Kot-C 
8 ccm 8 R Ny ry g ry 
24.1. 8600 410.0 0,58 | 2.6580 4.7642 0,559 10,0 
25.1. 8600 | 390,0 \23 - 2.7319 4,6410 0,588 — 
26.1. 8600 270.0 /$3|) 5 2.6222 4,8172 0,533 27.0 
27.1. 8600 475.0 3 wees 2.3170 4.4555 0,520 68,0 448 283 
28.1. 8700 510.0) * 1,19 2.5765 4,7838 0,538 20,0 
29.1. 8700 610,0 \e3/ 1.99 2.5799 4.8678 0,530 28.0 
30.1. 8700 560,0 133! 1.59 2.6353 4.8216 0,546 27,0 
Durchschnittszahlen: 2.5887 4,7647 0,538 0,64 | 4,04 
tagl. 
Tabelle V. Hund Nr. 1. 
Nachperiode. 
Versuchstag Gewicht Harnmenge Harn; NaCl ‘ Stickstoff 
1928 & ccm A 8 Vv akat-O2 g @ 
1. II. 8709 450.0 alkalisch 0,83 3.1171 4.7565 0,655 
2. II. 8700 549.0 e 1.30 2.5088 4,8896 0.518 
3. IL. 8700 600.0 e 1,96 2.6737 5,2920 0,505 
4. II. 8750 480.0 a 1,63 2.7092 5.2514 0,516 
5. I. 8800 590.0 - 2.03 3.9288 4.7908 0,820 
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Tabelle VI. Hund Nr. 2. 
Versuchstag a pc Kalorien 
14. I. Weizeneiweib 60,0 7,176 240.0 
Katazyman 15,0 0,106 60,0 
Reis 40,0 0,484 160,0 
Butter 30,0 — 270,0 
Kochsalz 2.0 - — 
Zelistoft . 2.0 
Wasser . 600,0 : 
7,766 730.0 
Tabelle VII. Hund Nr. 2. 
Vorperiode. 
al : Pro Periode 
Vers | Gee Harn 2 & = ge i ones 
: s . . « . k : 
= at | ony i NaCl — ' ‘aa @ tiglich Trocken+} Koen Kote( 
8 com 8 g & & & e 
16.1. |, 9300 450,0 _ 1,55. 3,6403 6,8715 0,539) 30,0 
17.1. | 9300 340.0 ‘8 1,27 2,7623 5,5216 0,502 54,0 | 
18. I. ! 94970 459,0 3 | 1,53 | 3,6678 6,1110 0,602. — 8,65 2,35 15,2 
19.1. || 9400 569,09 = 1,91 3.3105 6.9128 0,478 23,0 
20.1. || 9350 440.0 * 137 3,5871 6.9110 0,517 12.0 
Durchschnittszahlen: 3,3936 |6,4816 0,527 047 3,04 
tag]. 


Tabelle VIII. 


Hund Nr. 2. 


Wahrend der ganzen Periode ins Dunkle gesetzter Hund. 





Vere | Gee Harn | = § 
= wicht menge s Z NaCl 
g com | : g 
21.1. 9300 630,0 1,66 
22.1. 9300 760,09 = § 1,89 
23.1. 9300 799.0 & 0,89 
24.1. | 9300 580.9 = 1,78 
25.1. 9300 7300 3 2,01 
26.1. 9300 620.0 0,53 
27.1. 9209 550.0 1,91 


Durchschnittszahlen : 


1) Pincussen, Anagnostu und Zangrides, zitiert nach Bickel, Lazarus 
Handb. d. Strahlentherap., 2. Aufl., 1928. — 2) Yoshiue, Strahlentherap 
18, 1924. — 3) Wiener, Zeitschr. f. d. ges. physikal. Therap. 29, H. 1. 

4) Liebesny, zitiert nach Bickel, Lazarus Handb. d. Strahlentherap., 2. Aufl.. 
1928. — 5) Gomez, diese Zeitschr. 167, 424, 1926. — 6) H. Miiller, eben- 
daselbst 186, 451, 1927. 


Vakat- Stick: 
O, | stof °& 
2 
3,5462 7,4088 0,478 


2,6265 5,5869 0,472 
4,0164 8.3503 0,481 
4,3227 8,9320 0,483 
3,6915 7,5628 0,489 
2.9673 |6,1194 0,484 
3,9914 7,1122 0,560 


3,5945 7,2959 0,492 


Literatur. 








Friech- Pro Periode 
kot a 
taglich —- KotseN Kot-C 
g 8 g g 
45.0 
19,0 
10,0 
17,0 60,0 | 315 243 
38,0 
27.0 
0,45 3,38 
tagl. 
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Uber die Narkose der CO,-Assimilation und Blasenzahlmethode. 
Von 
Th. Sehmucker. 
(Aus dem pflanzenphysiologischen Institut der Universitat Géttingen.) 


(Eingegangen am 27. Februar 1928.) 
Mit 2 Abbildungen im Text. 


Die Narkotisierbarkeit der normalen CQO,-Assimilation haben 
neben einer Anzahl alterer Autoren (Cl. Bernard, Bonnier und Mangin, 
Kny, Ewart) Warburg, Irving, Kérésy und Kegel studiert, wobei die 
beiden letzteren sich der Blasenzihlmethode bedienten. Beide arbeiteten 
mit Elodea, doch ist in der Arbeit Kegels ein schwerer Fehler unter- 
laufen, so daB ein Teil seiner Folgerungen gianzlich unrichtig ist. 

Auf alle Fille ist die Blasenzihlmethode fiir unseren Zweck nur 
mit groBer Vorsicht zu gebrauchen. Ebenso einfach wie die Versuchs- 
anstellung, ebenso unsicher und komplex ist der SchluB von der Ge- 
schwindigkeit des Blasenstroms auf die Intensitaét der Assimilation 
(vgl. insbesondere Kniep). Bedenkt man, daB nach der theoretischen 
Assimilationsgleichung, die mit der exakten Erfahrung sehr genau 
iibereinstimmt, ebensoviel Gas aufgenommen wie frei gemacht wird, 
daB also der Blasenstrom im wesentlichen durch verschiedene Diffusions- 
geschwindigkeit von N,, O, und CO, im Wasser zustande kommt, so 
ergibt sich sofort, daB bei Ersatz des Wassers durch Narkoticumlésung 
ganz andere Verhiltnisse eintreten miissen. Verindert werden dabei 
die physiko-chemischen Konstanten des AuBenmediums, vor allem 
seine Oberflachenspannung, und es kommt eine geléste Substanz von 
relativ hohem Dampfdruck neu hinzu, die auberdem nicht nur die 
Assimilation, sondern sehr viele Teile bzw. Funktionen des assimilieren- 
den Sprosses beeinflu8t. Es war daher nétig, zunachst die Oberflichen- 
spannung der verwendeten Lésungen zu untersuchen, denn eventuell 
konnte durch deren Verinderung, also rein physikalisch, ein Aus- 
treiben der Interzellularluft eintreten und zeitweise gesteigerte Assi- 
milation vortaéuschen. Dann mute direkt unter dem Mikroskop das 
Verhalten von Luftblasen in kleinen Hohlriumen lebender und toter 
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Objekte bei Zugabe von Narkotikum beobachtet werden, desgleichen 
das analoge Verhalten ganzer Sprossen bei Ausschlu8 von Assimilation. 

Zu angenaherter Bestimmung der Oberflichenspannung der ver- 
wendeten Lésungen diente die Stalagmometermethode. 

Eine enghalsige Flasche wurde mit der Lésung zu zwei Drittel gefiillt 
und mit einer 1l-cem-Vollpipette mit abgeschliffener Abtropfkapillare die 
Tropfenzah! innerhalb des relativ dampfgeséttigten oberen Flaschenraumes 
bestimmt. Nur so gelingt es, die Tropfenzah] einigermaBen exakt zu er- 
mitteln, denn in Luft bringt die starke und rasche Verdampfung der 
Narkotica sehr stérende Nebenerscheinungen mit sich. Ohnehin ist nach 
Traube die Methode nicht ganz exakt, geniigt aber in der vorgenannten 
Form zur ersten Orientierung. 

Die einzelnen Versuchsreihen stimmten gut miteinander tiberein, 
so daB hier nur die Mittelwerte (aus mindestens je sechs Versuchen) 
mitgeteilt seien (¢ — 16,5 bis 17°). 


Atherwasser gesattigt zu: 





“aea- Fe Pea oe Be ; | se) 
Wasser | Nie *he | ‘ie Sle | Slaw | Milas | 8 lac 


Tropfensahl .... || 82 | 40 | 42 | 45 | 48 | 51 | 59 | 78 


Ather setzt also die Oberflichenspannung Wasser— Luft schon in 
geringer Konzentration bedeutend herab. Im Anfangsgebiet, das fiir 
die folgenden Assimilationsversuche allein in Betracht kommt, folgt 
die Kurve der Form einer Adsorptionsisotherme, weicht dann aber 
sehr wesentlich davon ab. Letzteres ist zwar interessant, soll hier aber 
nicht weiter erértert werden, da sekundire Momente mitspielen. 

Gesiattigte Chloroformlésung, die 36 Tropfen lieferte, wenn Wasser 32 
ergab, ist etwa | °,ig und ware daher zu vergleichen mit '/, gesittigtem 
Atherwasser, das ebenfalls etwa 1°ig ist, oder, wenn man auf aqui- 


9 


molare Léisungen bezug nimmt, mit ace Atherwasser. In beiden 


Fallen ergibt sich eine gréBere Oberflachenaktivitat des Athers. 


Athylalkohol. 





Wasser 1Vols% — 5Vob% | 10Vols% | 20 Volo, 


Tropfenzahl Ai: Sree eoy ae ae 


Die Wirksamkeit ist also wesentlich geringer als bei Ather. Im 
Vergleich mit Chloroform ist das Athanol, bezogen auf Gewichts- 
prozente, etwas weniger wirksam als Chloroform, wesentlich weniger 
aber in dquimolarer Lésung. 

Wesentlich naher an die Verhiltnisse bei der Blasenzihlmethode 
kommt eine andere Versuchsanordnung, wobei Gasblasen unter sonst 
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moglichst gleichen Bedingungen vergleichend in Wasser und Lisung 
untersucht wurden. 


Ein 6 mm weites Glasrohr war zweimal rechtwinklig abgebogen (Abb. 1). 
Im kiirzeren Schenkel war durch zwei Marken ein bestimmtes Volumen 
abgegrenzt; er endete mit einer nicht zu engen, abgeschliffenen Kapillare. 


Saag 
— 

















Abb. 1. 


Der langere Schenkel, in dem 7 cm héher als jene Kapillarmiindung eine 
kleine Erweiterung eingeblasen war, trug ein T-Stiick. Die eine Miindung 
desselben endigte iiber einem Schraubenquetschhahn in eine sehr feine 
Kapillare, die andere iiber einen gewéhnlichen Quetschhahn in einem 
offenen, kurzen Glasrohr. Das Instrument wurde, an Klammern festgehalten, 
in eine Kiivette so tief versenkt, daB die untere Kapillarmiindung 2 cm 
hoch iiberdeckt war (beide Niveaus durch Marken festgelegt). Durch An- 
saugen wurde das Rohr bis zur Fiillung der Kugel im langeren Rohre an- 
gefiillt, dann gehoben, etwas Luft eingesogen, wieder eingesenkt, etwas 
zgewartet und dann auf langsamen Biasenstrom eingestellt, was nicht 
ganz leicht ist, und schlieBlich die Luftblasenzahl fiir das im kiirzeren Rohr- 
schenkel abgegrenzte Luftvolumen ermittelt. Eine Veraénderung der Blasen- 
gréBe im Wasser bzw. Narkoticumlésung war so leicht zu bestimmen. Die 
Ergebnisse konnten direkt fiir den Assimilationsversuch verwendet werden, 
denn bei diesem liegen ja vom Austritt der Blase an analoge Verhéltnisse 
vor (nur das Verhaltnis O,: N,:CO, ist etwas anders, was aber keine 
merklichen Fehler bedingt). 


Es ergab sich (¢ = 17°) folgendes (Volumprozente): 


Wasser 80,5. Alkohol, 1%ig .... . 82 Blasen 
ss Pe a. 
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Daraus folgt, daB schon aus rein physikalischen Griinden in der 
Narkoticumlésung die Blasen unter sonst gleichen Bedingungen kleiner 
werden, daB also im Assimilationsversuch die gefundenen Zahlen ent- 
sprechend zu korrigieren sind. Bei Alkohol ist dieser EinfluB bei Kon- 
zentrationen tiber 1°% merklich, bei Ather schon unter 0,5%, wahrend 
bei Chloroform bei den hier in Betracht kommenden Konzentrationen nur 
unwesentliche Unterschiede gegen Wasser auftreten, wie auch schon Kérésy 


angibt. 
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Zur Untersuchung des Verhaltens von interzellularen Luftblasen 
beim Wechsel des AuBenmediums wurden Blatter von Hlodea crispa 
unter dem Mikroskop untersucht. Das Deckglas war durch Glas. 
splitter gestiitzt, um Druckschwankungen beim Wechsel der Fliissig- 
keiten zu vermeiden. Das Verhalten der einzelnen Blatter war auffallend 
verschieden, doch lieBen sich immerhin die gewiinschten Aufschliisse 
erzielen. Ersetzt man das Wasser durch gesittigtes Atherwasser, so 
erhalt man fast immer eine rege, bald aufhérende Entwicklung der 
Gasblasen aus der Schnittflache, auch wenn durch méglichst schwache 
Belichtung und CO,-freies Wasser Assimilation nicht in Frage kommt 
Schon damit ist die Unrichtigkeit der Versuche Kegels héchst wahr- 
scheinlich gemacht, der gerade bei hohen Konzentrationen eine kurze. 
aber héchst energische Férderung der ,,Assimilation’ erzielt haben 
will. Schroeder hat auf diesen Irrtum ebenfalls schon hingewiesen. 
Verwendet man schwicheres Atherwasser, so zeigt sich Ahnliches, wenn 
auch in geringerem Grade. In 2°, Atherwasser erhilt man oft schon 
keine austretenden Blasen mehr. Beobachtet man eine einzelne lang- 
gestreckte Luftblase, so sieht man unter Einwirkung des Atherwassers 
‘ sehr deutlich zunichst eine Lingenzunahme, die einige Zeit anhilt. 
dann zum Stillstand kommt, worauf eine Kontraktion folgt, die meist 
unter Zuckungen der Menisken, gelegentlicher stoBweiser Wiederver- 
langerung und deutlicher Schlierenbildung im umgebenden Medium 
fortschreitet, bis schlieBlich di¢ Blase véllig verschwunden ist. Die 
Menisken sind dabei oft, aber nicht immer, nach innen konvex. Ebenso 
kann man sehen, wie aus den engeren Interzellularen die Luft mit 
konvexen Menisken oft sehr rasch verdringt wird. Jedenfalls ist nach 
kurzer Zeit bei Anwendung von starkem Atherwasser alle oder fast alle 
Luft verschwunden. Bei Konzentrationen unter 3%, tritt die direkte 
Verdriingung gegen die Entwicklung von Gasblasen in den Vordergrund. 
einzelne Gasblasen verlingern sich nur mehr wenig oder gar nicht. 
bevor die Kontraktion einsetzt. Bei Konzentrationen unter 1°, wird 
der Einflu8 der Lésung auf die Blasen recht schwach. 

Im Prinzip ahnliche Erscheinungen treten auch an Luftblasen in 
toten Objekten auf, z. B. Sphagnumblattern, Gramineenstengeln usw. 
Natiirlich miissen die Zellwiinde dabei von Wasser durchtrankt sein. 
um dem Ather raschen Durchtritt zu erméglichen und méglichst den 
lebenden Geweben ahnliche Verhaltnisse zu schaffen. Damit ist auch 
bewiesen, daB der Austritt der Interzellularluft in Narkoticumlésungen 
jedenfalls nicht allein durch Wasseraustritt aus den Zellen verursacht 
wird, was schon vermutet wurde. Ob ein solcher iiberhaupt eine gréBere 
Rolle spielt, scheint sehr fraglich. 

Der Mechanismus der Luftverdrangung ist jedenfalls nicht ganz 
einfach. Auf alle Fille wird Ather in die Luftblasen hinein verdampfen 





un 
Ob 
gel 
ery 


unt 


tra 
Sp 
Be 
Atl 
du 
bei 


um 
we: 





sen 








Narkose der CO,-Assimilation und Blasenzéhlmethode. 153 


und diese so vergréBern. Fiir die weiteren Vorginge kommen vor allem 
Oberflachenkrafte und die sogenannte ,,Benetzbarkeit* in Frage. Die 
genauere Analyse dieser hier nur phanologisch wichtigen Erscheinungen 
erwies sich nach Vorversuchen als zu kompliziert und wurde vorerst 
unterlassen. Auffallig ist jedenfalls, daB sich z. B. aus einem nicht 
assimilierenden SproB sehr haufig durch gewisse Narkoticumkonzen- 
trationen keine Blasen austreiben lassen, die bei lebhaft assimilierenden 
Sprossen ganze Schwirme austreiben kénnen, deren Herkunft durch 
Beeinflussung der Assimilation héchst unwahrscheinlich ist. Besonders 
Ather mit seinem hohen Dampfdruck erschwert in dieser Beziehung 
durch Zwischenfalle die Assimilationsversuche sehr stark. 

Die zu den Assimilationsversuchen verwandte Apparatur hat sich 
bei aller Einfachheit gut bewahrt, spater auch fiir Unterrichtszwecke, 
und sei hier kurz beschrieben. Sie ist eine Doppelapparatur, was ganz 
wesentliche Vorteile, besonders auch Zeitersparnis bedingt (Abb. 2). 
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\ Abb. 2. 


Die Assimilationsgefa8e sind 4cm weit, 28cm hoch und enthalten 
225 cem Fliissigkeit. Sie stecken in einem weiteren Glaszylinder, der etwa 
6mm breite Zwischenraum wird vom Kiihlwasser durchst:émt, das unten 
iiber einen Schaubenquetschhahn eintritt und ganz oben durch einen seit- 
lichen Ansatz frei abflieBt. Das Kiihlwasser st:émt durch einen Hahn aus 
einer héher gestellten 20-Liter-Flasche zu, teilt sich dann in zwei Stréme, 
durchflieBt die beiden Kiihlmantel und geiangt dann in ein SammelgefaéB, 
das von Zeit zu Zeit mittels eines groBen, auf die Vorratsflasche aufgesetzten 
Trichters in diese entleert wird. 


Die AssimilationsgefaBe sind oben durch einen Gummistopfen ver- 
schlossen, der drei Bohrungen besitzt, eine fiir ein Thermometer, eine fiir 
ein kurzes Rohr, aus dem beim Auffiillen Luft entweichen kann, und eine 
fiir ein nahe dem Boden endendes Glasrohr, an dem die Pflanze angebunden 
wird und durch welches beim Mediumwechsel die Lésung einstrémt. 


Die Versuche erfolgten in einem sehr gleichmaBig temperierten 
Dunkelzimmer. Als Beleuchtung diente eine 300-Watt-Metallfaden- 
lampe auf 30cm Entfernung. Sie brannte in einem Gehiuse hinter 
einer groBen, flachen Glaskiivette mit Wasser. Strémte das Kiihl- 
wasser um die AssimilationsgefiBe mit einer Geschwindigkeit von 
'/, bis !/, Liter pro Minute, so blieb die Temperatur auf */,,° konstant, 

10° 
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vorausgesetzt, daB das Kiihlwasser stets Zimmertemperatur hatte. Zeit 
was der Fall war. Der Wechsel des Mediums wurde am besten so vor. still 
genommen, da man zunichst das alte Medium rasch vdllig abflieSen min 
lieB und dann das neue einstrémen, was zusammen etwa 20 Sekunden mit 
beanspruchte. Es laBt sich nicht vermeiden, daB zuweilen hernach dic 

Blasen aus einem anderen Loche entweichen, wodurch viele Versuche in 0 
unbrauchbar werden. Dadurch, daB das ZufluBrohr nahe dem Boden die 
miindet, wird vermieden, da das Wasser Luft aufnimmt. Der Sproi fort 


mu oben und unten gut festgebunden werden, damit er seine Lage sich 
nicht verandert. Bla 

Als Versuchsobjekt dienten etwa 12 cm lange Sprosse von Cabomba Wo 
caroliniana, die in guten Exemplaren zur Verfiigung stand und sich Chi 
besser eignete als Elodea-Arten. Als Medium wurde 1%, NaHCO, in schi 
abgestandenem, destilliertem Wasser verwendet. Der CO,-Vorrat ist mal 


so groB, daB nach 1 Stunde Assimilation noch kein Riickgang der Bei 
Blasenzah! eintritt. Vor dem Versuch befanden sich die Sprosse 


mindestens 3 Stunden bereits in der Bicarbonatlésung bei gleicher 0,0: 
Temperatur, und von Beginn der Belichtung an wurde auf vdlliges stat 
Konstantwerden des Stromes gewartet. obe 
Kontrollversuche ergaben folgendes: Beim Wasserwechsel erfolgt san 
keine Anderung der Blasenzahl, wenn man nach der oben angegebenen aul 
Methode verfahrt, fiir gleichbleibendes Niveau im GefiB sorgt und die von 
ersten 5 Minuten auBer Betracht laBt. Gewoéhnlich ist spaitestens nach in § 
2 Minuten der Blasenstrom annihernd in alter Stirke vorhanden. * 
SchlieBt man Assimilation durch ganz CO,-freies Wasser, durch Zusatz 1% 
von Alkalien oder durch ganz schwache Beleuchtung aus, so erfolgt die 


kein oder wenigstens kein wesentlicher Blasenaustritt bei Zugabe des sofc 
Narkoticums (bei direktem Zusatz von nicht zu kleinen Mengen NaOH abr 
kann es zu kurzfristiger, sehr starker Beschleunigung des Blasenstromes mec 


kommen, was offenbar mit Assimilation an sich nichts zu tun hat, suc! 
aber immerhin noch genauerer Nachpriifung bedarf), wenn die Kon- 201 
zentration desselben niedrig ist und unter folgenden Grenzen bleibt und 
fiir Ather unter 0,5 °%, fiir Chloroform unter 0,3 %, fiir Athylalkohol 1°, lich 
Auch bei maBig héheren Konzentrationen sieht man meist keine oder selt 
nur sehr wenig Luft austreten, doch werden die Verhiltnisse doch zier 
allmahlich unsicherer. Alk 
Versuchsmethode und Feblerquellen wurden hier so eingehend Alk 
behandelt, weil seit den Angaben Kegels MiBtrauen gegen die ganze 
Methode eingetreten ist und weil tatsichlich bei der Blasenzihlmethode Ges 
gréBte Vorsicht am Platze ist. nac 


zuw 


Die eigentlichen Versuchsergebnisse werden im folgenden durcli 
Zahlenreihen dargestellt. Die Zahlen sind die Anzahl Blasen pro Minute. 
Der Zeitpunkt der Narkose wird durch x angegeben. Die vor diesem wir 
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Zeichen stehenden Zahlen sind die letzten aus einer mindestens halb- 
stiindigen Beobachtungsreihe nach Eintritt der Konstanz. Von 
mindestens drei gut tibereinstimmenden Reihen wird je eine genauer 
mitgeteilt. 

In reine Bicarbonatlésung zuriickgebracht, erreichten die '., Stunde 
in 0,05 %igem Chloroform gewesenen Sprossen in wenigen Minuten wieder 
die urspriingliche Blasenzahl; die, welche '., Stunde in 0,1 °,,igem Chloro-. 
form assimilierten und deren Blasenzahl darin von 18 auf 2 sank, erholten 
sich nur recht langsam, so daB nach !., Stunde erst wieder vier bis sechs 
Blasen pro Minute austraten und die Pflanzen starben im Laufe einer 
Woche bis auf die Knospen ab. Viertelstiindige Einwirkung von0),2 °%,igem 
Chloroform, das die Assimilation bereits véllig und sofort stillegt, 
schidigt so sehr, daB in reiner Lisung nur héchstens noch unregel- 
maiBig einzelne Blasen kommen. Die Pflanzen sterben langsam ab. 
Bei Konzentrationen unter0,025 wurde kein sicherer EinfluB festgestellt. 

Im ganzen ergibt sich, daB nur in einem ganz engen Bereich zwischen 

0.025 bis 0,1 Vol.-°%, eine + reversible Sistierung der Assimilation 
stattfindet und daB selbst in diesem Intervall die Anniherung an die 
obere Grenze zu schweren Allgemeinschiden fiihrt, was sich in lang- 
samer und unvollkommener Erholung und oft schlieBlichem Absterben 
iuBert. Ein ,,Erregungsstadium“ war nicht zu ermitteln. Mithin kann 
von Narkose der Assimilation im engeren Sinne durch Chloroform nur 
in sehr engen Grenzen gesprochen ‘werden. 
% Beim Athylalkohol miissen zuniichst die Konzentrationen iiber 
1% gesondert behandelt werden. Hier macht sich, wie schon gezeigt, 
die verinderte BlasengréBe allmihlich geltend. Ferner sieht man 
sofort, daB ein rascher Anstieg nach Narkose stattfindet, der + rasch 
abnimmt. Es handelt sich zweifellos zum gréBten Teile um das rein 
mechanisch bedingte Entweichen von Luft. Damit werden diese Ver- 
suche héchst unsicher. Man kann nur feststellen, dab nach etwa 
20 Minuten der Blasenstrom wieder einigermaBen gleichmaBig wird, 
und zwar langsamer als zu Beginn, besonders, wenn man die betricht- 
liche Volumenabnahme der einzelnen Blase (vgl. oben) beachtet. Aber 
selbst in 5°,igem Alkohol geht die Assimilation noch relativ lebhaft 
ziemlich lange weiter. Auch bringt einstiindiger Aufenthalt in 2°,igem 
Alkohol keinen dauernden Schaden mit sich, auch 1 Stunde in 5°%,igem 
Alkohol fiihrt nicht zum Tode, schidigt aber bedeutend. 

Aus den Zahlen fiir 0,3 bis 1 °% geht eindeutig eine nicht unerhebliche 
Geschwindigkeitssteigerung des Assimilationsstroms hervor, die auch 
nach 1 Stunde fast unverindert erhalten ist. Unter 0,3°,, findet man 
zuweilen ebenfalls schwache Stimulation oder der EinfluB ist sehr gering. 

Im ganzen laBt sich sagen, Konzentrationen von etwa 0,1 bis 1°, 
wirken héchst wahrscheinlich schwach stimulierend, jedenfalls nicht 
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schidigend, wenigstens nicht in der ersten Stunde, héhere Konzen 
trationen aber schiidigen. Ferner wurde gefunden, daB bis zu etwa 
5% die Verzégerung einigermaBen reversibel verliuft. 

Ather zeigt unter 0,07° keine sichere Einwirkung auf die Assi 
milationsintensitat. Bei 0,125 findet sich eine wesentliche Zunahn: 
der Blasenzahl, die weit gréBer ist, als nach der Verkleinerung der 
Blasen aus rein physikalischen Griinden zu erwarten wire (etwa 25°, 
gegen héchstens 10%). Hier liegt also mit groBer Wahrscheinlichkeit 
eine allerdings nicht erhebliche Stimulation vor. Schon bei 0,25", 
ergibt sich die Anzahl der Blasen nur um so viel vergréBert, als aus der 
Volumenverkleinerung der einzelnen Blase zu erwarten wire. Hier 
ist also kein wesentlicher EinfluB auf die Assimilation zu konstatieren. 
0.5%, (Volumprozent) hemmen bereits, allerdings meist weniger stark 
als in dem angefiihrten Beispiel. In allen folgenden Konzentrationen 
macht sich -- stark eine anfingliche .,Steigerung bemerklich, dic 
héchstens zum Teil auf Stimulation beruhen kénnte, als Beweis einer 
solchen aber nicht anerkannt werden kann. Uber 2° wird die Assi- 
milationshemmung schon sehr stark, 3°, legt sie fast véllig lahm, in 
4.5%, tritt sehr rasch beinahe Stillstand ein (abgesehen von den 
Schwarmen von Blasen in den ersten Minuten). 

Die fast véllige Sistierung der Assimilation in 3°,igem Ather ist 
noch ein weitgehend reversibler ProzeB, also eine echte ,,Narkose’ 
Nachdem die Blasenzabl in 50 Minuten von 15 auf 2 gesunken war 
hob sie sich in reiner Bicarbonatlésung in wenigen Minuten auf fiint 
und stieg innerhalb 1 Stunde auf zehn. Der Spro8 blieb auch fernerhin 
am Leben und war nur in seinen alteren Teilen geschidigt. 

Ather narkotisiert also die Assimilation typisch, die tédliche 
Dosis liegt wesentlich héher als die weitgehend lahmende, wenn auch: 
die Differenz viel kleiner ist als in den meisten anderen Narkosefillen 
besonders im Vergleich mit Beispielen aus der Tierwelt. 

Vergleichen wir die Ergebnisse mit denen anderer Autoren, so 
findet man in bezug auf Chloroform mit Kérésy und Kegel, die beide 
mit Elodea arbeiteten, recht gute Ubereinstimmung. Ersterer findet 
reversible Hemmung nur zwischen 0,004 bis 0,009 mol. Chloroform, 
was sich mit unseren Befunden fast véllig deckt. Die ,,Stimulation 
bei den héheren Konzentrationen, die Kegel angibt, ist zum Teil so 
enorm, findet sich auch nach tiefgreifendster Schidigung der Pflanze 
und triagt auch nach Kegels eigener Beschreibung so viele Merkmale, 
die auf ganz andersartige Bedingtheit hinweisen, daB sie auch ohne 
den oben erbrachten direkten Nachweis als unrichtig zu erkennen wire. 

Die Befunde mit Ather stimmen, abgesehen wieder von den hohen 
Konzentrationen, mit Kegel iiberein. 7'réboux fand sein Elodeamateria! 
wesentlich empfindlicher. 
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Miss Annie Irving sah die Assimilation von Kirschlorbeerblattern 
schon fast véllig aufhéren, wenn der Luftstrom nur 0,0014 ccm Chloro- 
form enthielt, also 0.0021 g. Derartige Luft wire bei einem Teilungs- 
koeffizienten von 7,3 im Gleichgewicht mit einer 0,0015 °%,igen wisserigen 
Lisung. Die Empfindlichkeit wire also hier sehr viel gréBer. 


Damit ist fiir einige Narkotica gezeigt, was sich mit der Blasen- 
ziblmethode ermitteln l4Bt. Die wesentlichen Ergebnisse, die nun mit 
exakten gasanalytischen Methoden nochmals zu priifen waren, sind: 


Chloroform. Stimulation nicht festgestellt. Reversible Hemmung 
zwischen 0,025 und 0,1 Vol.-°,. Die tédliche Dosis liegt nur sehr wenig 
héher. 

Athyldther. Schwache Stimulation bei etwa 0,1°%. Reversible Hemmung 
zwischen 0,2 und etwa 2,5%. Narkotisches Intervall also viel gréBer als 
bei Chloroform, auf Gewicht bezogen bei etwa zehnmal héherer Kon- 
zentration. 

Athylalkohol. Schwache Stimulation bei 0,3 bis 1%. Reversible 
Hemmung zwischen | bis 3%. 


Wiahrend der Niederschrift dieser Arbeit erschien eine Untersuchung 
von Sabalitschka und Weidling. Die Verfasser fanden, daB die Assi- 
milation, die sie als vorwiegend enzymatischen Proze betrachten, 
durch 0,01 bis 1,28 g Acetaldehyd pro Liter wesentlich, sogar um 
100°, stimuliert werden kénne. Sie stellten Elodeasprossen im Novem- 
ber ans Siidfenster und beobachteten oder schitzten die von Mittag zu 
Mittag entwickelten Gesamtgasmdngen. In den ersten 24 Stunden 
ergaben Konzentrationen von 0,16 und 0,32 g/Liter die doppelte Gas- 
menge als die Kontrolle, wihrend in der Folge die Gasmenge in allen 
drei Fallen wieder gleich war. 0,64 und 1,28g Acetaldehyd stimulierten 
am ersten Tage und schidigten am zweiten. 


Wenn auch Acetaldehyd nicht direkt als Narkoticum bezeichnet 
werden kann, so lag es doch nahe, gerade im Hinblick auf die GréBe 
der Stimulationswirkung, die Versuche mit der Blasenzihlmethode 
nachzupriifen. Allerdings standen im Dezember nur mehr wenige, 
geniigend gesunde Cabombasprosse zur Verfiigung, so da nur wenige 
Versuche angestellt werden konnten. (Sechs Versuchsreihen je | Stunde 
in Narkose abgelesen.) 0.09 g pro Liter ergaben einmal schwachen Riick- 
gang (von 64 auf 59), einmal war kein sicherer Einflu®B festzustellen. 
0,16 g verhielten sich ganz aihnlich; eine schwache Depression zu Anfang 
des einen Versuchs war nach 10 Minuten wieder ausgeglichen. 0,32 g 
blieben ohne wesentlichen EinfluB, 0,64 g driickten die Blasenzah! 
nach wenigen Minuten von 40 auf 32 herab, nach | Stunde auf 30. 


Es konnte also in keinem Falle Stimulation gefunden werden. 
Der Einflu8 war iiberhaupt gering, meist schwach schadigend. 
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Zusammenfassung. 


1. Die Brauchbarkeit der Blasenzihlmethode wird untersucht, ile 
Anwendbarkeit innerhalb ziemlich enger Grenzen dargetan und di 
Unrichtigkeit friiher mit ihr erzielter Ergebnisse nachgewiesen. 

2. Die Assimilation der Kohlensiure ist ein gegen Narkotica 
hochempfindlicher Vorgang, der nur in einem recht engen Bereich 
wirklich narkotisierbar ist. 

3. Stimulation wurde nur in ganz wenigen Fillen und in sehr 
geringem Grade gefunden. Meist ist der Effekt eine Schidigung, ge 
wohnlich von langer Nachwirkung. 

4. Die neuesten Angaben iiber sehr starke Stimulation mit Hilfe 
von Acetaldehyd konnten mit anderer Versuchsanordnung nicht 
bestatigt werden. 

5. Die narkotisch wirksamen, d.h. reversibel hemmenden Kon. 
zentrationen liegen fiir Chloroform zwischen 0,025 bis 0,1 %, fiir Athy). 
iither zwischen 0,2 bis 2,5°%, fiir Athylalkohol zwischen 1 bis 3 Vol.-°, 
Bei Ather und Athylalkohol ist fiir etwas niedrigere Konzentrationen 
eine schwach stimulierende Wirkung ziemlich sicher. 

6. Vorstehende Ergebnisse wurden in erster Linie an Sprossen 
von Cabomba caroliniana erzielt. 
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Uber 
die chemischen Bestandteile der Sporen von Aspergillus oryzae. 


Von 
Midzuho Sumi. 


(Aus dem biochemischen Laboratorium des Instituts fiir physikalische und 
chemische Forschung zu Tokio.) 


(Eingegangen am 28. Februar 1928.) 
Mit 2 Abbildungen im Text. 


Obgleich das chemische Studium des Aspergillus oryzae grobe 
Fortschritte gemacht hat, so liegen bis zur Gegenwart nur wenige 
Arbeiten tiber dessen Sporen vor. 


Im Jahre 1894 berichtete E. Cremer iiber die allgemeine Analyse der 
Sporen des Penicillium glaucum. K. Aso (1) untersuchte spéter die chemi- 
schen Bestandteile der Sporen des Aspergillus oryzae und stellt in ihrem 
itherischen Extrakt die Gegenwart von Cholesterin und Lecithin fest, 
auch konnte er aus dem alkoholischen Extrakt Mannit und Trehalose 
isolieren. Ferner vermutete er darin die Gegenwart von Xanthin und 
anderen Basen, auch Himatogen und Glykogen an Stelle der Starke, aber 
Chitin konnte er nicht nachweisen. Kiirzlich studierte Alexander Kiesel (2) 
die Sporen des Aspergillus flix. mas. und fand Karotinséure und als hydro- 
lytische Substanzen Linoleinséure, Oleinséure, Cholesterin, Cholin, Tyrosin, 
Azelainséure, Leucin und Prolin. 

Uber die Enzyme in den Sporen des Aspergillus oryzae ist bisher noch 
keine Mitteilung erschienen. 

J. Effront (3) meint, daB in den Sporen des Bac. subtilis die Bildung 
von Diastase und Peptase méglich sei. N.Kopeloff und L. Kopeloff (4) 
untersuchten die Invertase in den Sporen des Aspergillus niger und 
\. Kopeloff und S. Byall (5) die in den Sporen des Aspergillus niger und 
Penicillium expensum befindliche Invertase. Kiirzlich fanden N. Kopelof}, 
L. Kopeloff und C.J. Welcome (6) in den Sporen von Aspergillus Sydoni 
Bainier ein Enzym, welches Gummi und Levan aus Glucose und Fructose 
bildet, weswegen sie es Levanase nannten und das Optimum der Aktivitat 
zu pu 7 bestimmten. L.L. Harter und J. Weimer (7) berichteten iiber die 
Gegenwart eines Enzyms in den Sporen des Rhizopus tritici und Rhizopus 
nigricans, welches Starke in Invertzucker tiberfiihrt. 

Bei der Untersuchung der Enzyme in den Sporen vieler Bakterien 
teilte G. L. A. Riihle (8) die folgenden Resultate mit. Katalase und Gela- 
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tinase, aber keine Oxydase und Reduktase wurden in einigen Bakterje 
gefunden. Lipase wurde nur einmal in 11 Fallen, aber Caseinase konnt: 
nicht definitiv festgestellt werden. 


In dieser Arbeit méchte der Verfasser die Resultate seiner Studien 
iiber die chemischen Bestandteile der Sporen des Aspergillus oryzae 
niederlegen. 


Experimentelles. 


Material. Die zu diesem Versuch benutzten Sporen wurden aus 
Aspergillus oryzae erhalten, welche auf Sojabohnen ohne Zusatz 
von Asche oder sonstiger Mittel durch die allgemeine Methode des 
Sojabrauens kultiviert werden. Dieselben werden nimlich gut gewaschen 
und in einer Menge von 5kg wihrend 3 Stunden digeriert, um nach 
4 Tagen die Sporen durch Streichen mit der Hand zu sammeln. 


Die dadurch erhaltenen Sporen wurden wiederholt und sorgfiltigst 
vermittelst eines seidenen Siebbeutels durchgesiebt, um alle anderen 
Inkrustationen wie Mycel zu entfernen, so daf zuletzt unter dem 
Mikroskop nichts anderes als Sporen gefunden werden konnte. 


Dieses schwach riechende Priaparat stellt hellgriinlichgelbe Kugeln 
dar, deren Durchmesser 6 bis 8 1 betriigt. 


Analyse des Materials. 


CI i te ke Peo ee erro «fA 
Lufttrockene Substanz in Prozenten: 
Rohes Fett (aus dem atherischen Extrakt). . . . 0,88% 
Alkoholischer Extrakt (nachdem mit Ather extrahiert 
wurde) . . ee a ean fd 
Gesamtstickstoff . ee res ae eg eee oS ae 
Proteinstickstoff . . . ee Se lf 
als Protein “ae. 22,75 %, 
Wanserlichicher Stickstoff (in der Warme extrahiert) 6,93 % 
Aminostickstoff ... . Ral 0,94 °%, 
N des Phosphorwolframsiure-Niederschlage ol eae 
Ammoniakstickstoff .. . . ew oe PO ee 
Kohlehydrate (als Glucose) . . fogs (>) ee 
Wasserlésliche Kohlehydrate (als Glucose) at 0,60 %, 
Wasserléslicher reduzierender Zucker (als Glucose) 0,07 % 
Rohfasern. . . Le: ae 3" ee 
Pentose und Methylpentose cs Soe eae yh oe ee 
Glykogen . . : tee) SAS Sa. ee 
P als Glucose. Re ey Ses ee 
ae eee Gens S'S SR eition 
i i SEE a ee ie 
Asche. . . - « 888% 
Gesamtphosphor (Prozent | in - Asche als ‘P,0,). . . 66,05% 
Lecithinphosphor als P,O, ... . i. -@ arse 
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Atherextrakt. 


Lecithin. Das Material wurde 3 Tage lang mit Ather extrahiert, 
wodureh eine gelbliche Lésung erhalten wurde. (4,8 g mit Ather extra- 
hierten Sirups wurden aus 1 kg Untersuchungsmaterial gewonnen.) 

Der Riickstand der Atherextraktion wurde getrocknet und abermals 
finfmal nacheinander mit heiBem, 85- bis 90°,igem Alkohol in der 
Warme extrahiert. Nach dem Abdestillieren des Alkohols wurde der 
Extrakt mit Wasser verdiinnt und diese Lésung wiederholt ausgeathert. 
Ausbeute 13 g Extrakt. Daher wurde dieser Extrakt mit dem friiheren 
vereinigt, in Ather gelést und nach scharfem Trocknen der gréBte 
Teil des Athers wieder verjagt. Beim Versetzen der konzentrierten 
iitherischen Lésung mit viel wasserfreiem Aceton entstand ein 
gelblichbrauner Niederschlag, der erst nach Stehen tiber Nacht ab- 
filtriert wurde. Derselbe wurde abermals in wenig wasserfreiem Ather 
gelést. Nach Beseitigung des durch Zusatz von wasserfreiem Alkohol 
entstehenden Niederschlags wurde diese alkoholische Lésung mit viel 
wasserfreiem Aceton versetzt, wodurch ein weiber Niederschlag von 
Lecithin ausfiel. Zur Reinigung wurde das Rohprodukt in Ather gelést 
und mit Aceton umgefallt. Nach dreimaligem Umfillen wurden 0,5 g 
weiBes, wachsartiges Lecithin aus 1 kg Untersuchungsmaterial erhalten. 

DaB diese Substanz Lecithin ist, wurde durch ihre chemischen 
Kigenschaften, z. B. durch den Phosphor- und Stickstoffgehalt, durch 
die Fallbarkeit in alkoholischer Lisung mit Cadmiumchlprid- oder 
Platinchloridlésung erkannt. ' Bedauerlicherweise konnte ; dieselbe 
wegen Substanzmangel nicht analysiert werden. 

Sterin. Die bei der oben erwahnten Lecithinfaillung zuriick- 
gebliebenen Filtrate wurden vereinigt, zur Entfernung von anderen 
Niederschligen noch einmal filtriert und im Vakuum zu Sirup kon- 
zentriert. Letzterer wurde durch zweistiindiges Erwirmen mit alkoholi- 
scher Kalilauge verseift, mit Wasser verdiinnt und ausgeithert. Nach 
Trocknen des atherischen Auszuges und Verdampfen desselben resultierten 
nadelférmige Kristalle von Sterin, welche beim Umkristallisieren aus 
Aceton und Alkohol seidenglinzende Kristallschuppen lieferten. Aus- 
beute 0.8 g aus 1 kg Untersuchungsmaterial. Fp. = 159 bis 160°C. 





Elementaranalyse. 
Substanz co, H,O c H 
mg mg mg %Jo %o 
4,063 12,168 4,244 81,68 11,61 
4,183 12,505 4,272 81,53 11,35 
3,430 10,270 3,480 81,39 11,27 
3,720 11,120 3,790 81,52 11,32 


Berechnet far Cig Hyg 9: 81,35 | 11,44 
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Die Verbindung gab die Reaktion von Liebermann und Salkowski wid 
in alkoholischer Lésung fiel auf Zusatz von Digitonin ein mikroskopischer 


au 


Niederschlag aus. du 
Das Acetat wurde mit Essigsiureanhydrid und Natriumacetat in 





iiblicher Weise hergestellt. Aus Aceton und Alkohol kristallisiert es in ve! 
Schuppen vom Fp. = 169 bis 170°C. ait 
mi 
Analyse des Acetats. mi 
Substanz co, H,O Cc H scl 

mg mg mg "fo "lo 
ha di 
4,101 11,751 4,092 78,15 11,09 
Berechnet fiir C)gH,,0 .(COCH,): 77,70 10.79 uD 


in 


Alkoholischer Extrakt. n 


zu 


Mannit. Nach Entfernung des atherléslichen Teiles wurde der aa 





alkoholische Extrakt bei niedriger Temperatur zu einem Syrup ein- Kr 
gedampft. Ausbeute: 228g aus 1 kg Untersuchungsmaterial. Der Al 
Sirup wurde in méglichst wenig heiBem 95°, igen Alkohol gelést und pare 
die Lisung im Eisschrank mehrere Tage sich selbst iiberlassen. Dic 0 
hierbei ausgeschiedenen Kristallnadeln von Mannit werden durch én 
Umbkristallisieren aus Methylalkohol in farblosen Nadeln vom Fp. 166° 
und von siiBem Geschmack erhalten. Ausbeute 31.5 g aus 1 kg Unter- Be 
suchungsmaterial. ait 
Elementaranalyse. e 
, los 
Substanz co, H,O Cc H Zu 
. & 8 %o "lo mi 
0,1409 0,2040 0,1082 8,18 39,5 Me 
0.1300 0,1872 0,0903 7,72 39,27 de 
Berechnet fiir C,H 40g: 7.75 39,54 be 

Aus der Mutterlauge des Mannits konnten auf keinem Wege a 
Kristalle von Trehalose isoliert werden. 

Organische Sduren. Die obige vom Mannit befreite alkoholische - 
Lésung wurde zu Sirup konzentriert, der Sirup in Wasser gelést und ge 
mit einem Uberschu8 einer Lésung von basischem und neutralem fil 
Bleiacetat versetzt. Aus dem entstandenen weifen Bleiniederschlag Sa 
versuchte der Verfasser die etwa vorhandenen organischen Sauren in sil 
iiblicher Weise zu isolieren, doch konnte er sie darin nicht nachweisen, eit 
und auch beim Versuch, sie in Form von Calciumsalzen zu trennen. mi 
konnte nichts anderes als Calciumphosphat gefunden werden. dit 

Organische Basen. Das Filtrat des erwihnten Bleiacetatnieder- wi 


schlags wurde durch Einleiten von Schwefelwasserstoff entbleit, mit se 
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her 
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verdinnter Schwefelsiure angesiuert und bei niedriger Temperatur 
auf ein geringes Volumen konzentriert. Da diese konzentrierte Lésung 
durch Stehenlassen im Eisschrank tiber Nacht keine Kristalle bildete, 
so wurde sie mit verdiinnter Schwefelsiure zu einer 5°,igen Lésung 
verdiinnt und mit einer konzentrierten Lésung von Phosphorwolfram- 
siure versetzt. Die entstehende Fallung wurde nach dem Auswaschen 
mit 5°,iger Schwefelsiure auf Ton gebracht, dann in iiblicher Weise 
mit einem Uberschu8 von Barytwasser behandelt, um die freien organi- 
schen Basen zu erhalten. 

Fliichtige organische Base. Die fliichtige organische Base wurde 
dadureh erhalten, daB man die Lésung der freien organischen Base 
unter vermindertem Druck abdestillierte und die fliichtigen Produkte 
in eine mit der Wasserstrahlluftpumpe in Verbindung stehende, mit 
n Salzsiure beschickte Waschflasche leitete, um sie dort absorbieren 
zu lassen. Die Lésung der salzsauren fliichtigen Base wurde kon- 
zentriert und im Exsikkator so lange getrocknet, bis eine geringe 
Kristallmasse entstand. Dieselbe wurde in der Kalte mit absolutem 
Alkohol behandelt, um auf diese Weise das darin unlésliche Chlor- 
ammonium (0,8g) von dem darin léslichen Chlorhydrat der Amine 
(0.5 g) zu trennen. Wegen der geringen Ausbeute dieses Amins konnte 
es nicht naher untersucht werden. 

Fraktion der Purinbasen. Zur Entfernung des tiberschiissigen 
Baryts wurde in die von der organischen Base befreite Lésung Kohlen- 
siure eingeleitet, dann schwach salpetersauer gemacht und Silber- 
lésung zugefiigt. Der entstandene weibe Niederschlag wurde durch 
Zusatz von Salzsiure zersetzt. Aus dem chlorsilberfreien Filtrat wurde 
mit verdiinnter Schwefelsiiure und Phosphorwolframsiure eine geringe 
Menge Phosphorwolframat erhalten. Zur Gewinnung von Kristallen 
der salzsauren Purinbasen wurde es in bekannter Weise mit Baryt 
behandelt. Es konnte jedoch nur wenig Sirup erhalten werden, der 
weder als Chlorhydrat, noch als Pikrat oder Doppelsalz des Gold- 
chlorids kristallisieren wollte. 

Fraktion der Hexonbasen. Zum Filtrat der Purinbasen wurde 
noch ein Uberschu8 an Silberlésung zugefiigt und mit Barytwasser 
gesittigt. Eine geringe Menge schwarzbrauner Fillung wurde ab- 
filtriert, und nach dem Auswaschen mit Barytwasser wurde sie mit 
Salzsiure und Schwefelsiure zersetzt. Durch Versetzen dieses chlor- 
silberfreien, gelblichbraunen Filtrats mit Phosphorwolframsaiure wurde 
eine geringe Menge weiBer Fallung erhalten. Durch Zersetzen derselben 
mit Baryt, Entfernen des Barytiiberschusses mit Kohlensiure wurde 
die freie organische Base isoliert. Durch Zusatz einer gesiittigten 
wisserigen Sublimatlésung zur Lésung der Hexonbase entstand eine 
sehr geringe Menge weifer Fallung. 
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I. Sublimatniederschlag. Der erwihnte weibe Niederschlag wurde 
nach dem Auswaschen in Wasser suspendiert und durch Einleiten 
von Schwefelwasserstoff zersetzt. Das Filtrat wurde entfairbt und bei 
niedriger Temperatur zu einem Sirup eingedampft. Beim mehrtagigen 
Trocknen des Sirups im Exsikkator entstand eine geringe Menge 
rhombischer Kristalle. Nur durch die sehr empfindliche Paulysche 
Diazoreaktion konnte die Gegenwart des Histidins bestitigt werden, 
aber die geringe Substanzmenge reichte nicht zur eingehenden Unter- 
suchung aus. 


II. Filtrat des Sublimatniederschlags. Das Filtrat des Sublimat- 
niederschlags wurde vom Quecksilber befreit, mit Salpetersiiure genau 
neutralisiert und konzentriert. Aber aus dem geringen Sirup ent. 
standen im Exsikkator keine Kristalle, so daB dieser Sirup nicht weiter 
untersucht werden konnte. 


Lysinfraktion. Im Filtrat des Niederschlags der Hexonbasen 
wurden Silber und Baryt mit der erforderlichen Menge Salzsiure und 
Schwefelsaure gefillt. Das gelbliche klare Filtrat wurde konzentriert, 
nach friiheren Angaben mit Phosphorwolframsiure gefillt und diese 
Fallung zersetzt. Das Filtrat wurde zur Beseitigung des Baryts mit 
Kohlensaiure behandelt, mit Salzsiure angesiuert und bei niedriger 
Temperatur zu einem Sirup konzentriert. Derselbe lieferte im Ex 
sikkator viel kristallinische Masse, welche nach vollstandigem Trocknen 
im Exsikkator mit kaltem absoluten Alkohol behandelt und dadurch 
pe alkoholléstichen und unléslichen Anteil getrennt wurde. 


A. In kaltem absoluten Alkohol unléslicher Teil. 


Betain. Der gréBte Teil dieser Kristallfraktion bestand aus Betain- 
chlorhydrat. Ausbeute des Chlorhydrats 9 g aus 1 kg Untersuchungs- 
material. Dasselbe wurde aus Methylalkohol umkristallisiert. 


Betainchlorhydrat: Prismen. ...... . Fp. 228° 
Pikret: Gelbe Prigmeon .:....-...... » 180—181° 
Golddoppelsalz: Gelbe Kristallschuppen .. ,, 209° 


Die Analyse des Chlorhydrats nach der Mikro-Dumasmethode 
lieferte folgende Zahlen. 





Stickstoffbestimmung. 
‘Substanz z Stickstoff of Tengenter ’ Druck N 
me com °c mm %o 
6915 | 0,59 27 754,6 9,30 
4,580 0,38 20 759,0 9,43 
6,190 0,505 20 759,0 9,27 


Berechnet als (,H,,0,N . HCI: 9.12 
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Chlorbestimmung. 
Substanz Chlorsilber cl 
mg mg %o 
5,581 5,17 22,91 
5,820 5,53 23,50 
5,850 6,51 23,51 
Berechnet als C,H,,N Og. HCI: 23,13 


B. In kaltem absoluten Alkohol léslicher Teil. 


Die Lésung des léslichen Teiles in kaltem absoluten Alkohol wurde 
mit einer gesittigten alkoholischen Sublimatlésung so lange versetzt, 
bis kein weiBer Niederschlag mehr ausfiel. Nach Stehen iiber Nacht 
wurde derselbe abfiltriert. 


1. Filtrat des Sublimatniederschlags. 


Das Quecksilber wurde durch Einleiten von Schwefelwasserstoff 
im Filtrat entfernt und die davon abfiltrierte Flissigkeit bei niedriger 
Temperatur konzentriert, dann entfarbt und die verdiinnte Lésung 
des Chlorhydrats der Base noch einmal konzentriert, wobei 0,1 g des- 
selben in Kristallen gewonnen wurde. Es wurde aus Methylalkohol um- 
kristallisiert und das Pikrat wie auch das Golddoppelsalz hergestellt. 
Das salzsaure Betain besaB folgende Eigenschaften: 


Chlorhydrat: Prismen. ........... Fp. 230 / 
Pikrat: Gelbliche Prismen ........ » 181° 
Golddoppelsalz: Prismen ..... . . - - 4, 208°(unter Zers.) 


Der geringen Menge halber konnte die Substanz nicht analysiert 
werden. Beim Vermischen des Pikrats und des Golddoppelsalzes mit 
den entsprechenden reinen Kahlbawmschen Priaparaten konnte keine 
Schmelzpunktdepression beobachtet werden, was auf Identitat der 
Substanzen hinweist. Aus dem Filtrat des Betainchlorhydrats konnte 
beim Einengen und Stehenlassen im Exsikkator nur eine geringe Menge 
eines Sirups bemerkt werden. 


2. Sublimatniederschlag. 


Der Niederschlag wurde in wiisseriger Suspension mit Schwefel- 
wasserstoff vom Quecksilber befreit und das Filtrat entfarbt, unter 
vermindertem Druck konzentriert und im Exsikkator mehrere Tage 
stehengelassen, bis sich Kristalle bildeten. Diese Kristalle bestanden 
fast nur aus Betainchlorhydrat. Ausbeute 0,6 g. 


Chiorhydrat: Prismen. ....... . Fp. 230° 
Pikrat: Gelbe Prismen ........ ,, 180° 
Golddoppelsalz: Gelbe Prismen ... . ,, 208—209° (unter Zer.) 
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Die Analyse des Golddoppelsalzes lieferte folgende Zahlen: 





Scbatene pele Gold Au 

a 2 ®%, 
0,2130 0.0918 43,10 
Berechnet fiir C,H,y0.N. AuCl,: 43,14 


Stachydrin. Nach Entfernung des Betainchlorhydrats wun 
dessen Filtrat weiter konzentriert und im Exsikkator stehengelassey 
doch konnte nur ein Sirup erhalten werden, der die Pyrrolreaktio; 
zeigte und beim Erhitzen mit Alkali Methylamingeruch entwickelt: 
Daher wurde etwas Sirup in Wasser gelést, ein Teil mit Pikrinsiure 
ein anderer Teil mit Goldchlorid versetzt, um kristallisierte Doppe! 


salze zu erhalten. Die erhaltenen Substanzen waren aber harzig, un 


erst durch wiederholtes Auswaschen mit Wasser und éfteres Um 
kristallisieren konnten endlich wenige Kristalle erzielt werden. 


Pikrat: Gelbe Prismen oder Rhomben.... . . Fp. 225° 
Golddoppelsalz: Gelbe Prismen oder Nadeln ... ,, 196° 


Analyse des Golddoppelsalzes : 





Substanz Gold Au 
8 8 %/o 
0,046 76 0,019 01 49,65 
. Berechnet far C; Hy, N Og . Au Ck : 40,79 
4 


Harnséiure. 300g mit Ather und Alkohol extrahierte Sporen 
wurden in einem Becherglas mit fiinffachem Volumen Wasser unter 
gutem Umriihren iibergossen, sodann unter weiterem Umriihren aut 
dem Wasserbad 2 Stunden lang erhitzt und abfiltriert. Der Riickstand 
wurde noch dreimal in oben angegebener Weise mit heiBem Wasser 
extrahiert. 

Die erhaltenen Extraktfliissigkeiten wurden vereinigt und aut 
dem Wasserbad konzentriert. Der sich hierbei abscheidende protein- 
artige Niederschlag wurde abfiltriert, mit kaltem Wasser und Alkoho! 
gut ausgewaschen und im Exsikkator iiber Schwefelsiure getrocknet 


Die hierdurch erhaltene graue Masse ist unléslich in Alkohol und 
Ather, kaum lislich in kaltem Wasser, aber leicht léslich in Alkali und 
zeigt keine Proteinreaktion. 

Daher wurde die obige Masse unter Erwirmen in 4 °,iger Kalilaug: 
gelést und die Lésung vollstandig entfirbt. Die klare Flissigkeit wurde 
mit Salzsiure angesiuert, wobei grobe Mengen eines weiBen Nieder- 
schlags ausgefillt werden. Das Ganze wurde mehrere Tage im Eis 
schrank sich selbst iiberlassen, wobei sich schéne Kristalle bildete: 
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Dieselben wurden durch abermaliges Lisen in Kalilauge, dann in 
konzentrierter Schwefelsiure gereinigt. Die Ausbeute der gereinigten 
Kristalle betrug 0,8 g. 

Die Kristalle stellen gewéhnlich rhombische Platten oder Prismen 
dar; je nach ihrer Aziditat und Dauer der Kristallisation konnten jedoch 
verschiedene Formen beobachtet werden (vgl. Abb. 1 u. 2). 


1 . ? 
ah : 
eek, oo 


Abb. 1. 





Die Eigenschaften dieser Substanz seien im folgenden angefiihrt: 


1. Unléslich in Alkohol, Ather, in kaltem Wasser und Ammoniak 
schwer léslich, aber leicht léslich in Alkalien und auch in Glycerin. 
Sie besitzt keinen Schmelzpunkt. | 

2. Beim Erwarmen ihrer Lésung mit Fehlinglésung éntsteht ein 
weiBer Niederschlag; beim langeren Kochen wird derselbe unter Bildung 
von Kupferoxydul reduziert. 

3. Ammoniakalische Silberlésung fallt einen weiben Niederschlag. 

4. Ein Tropfen der Lésung in Sodalésung bewirkt auf einem mit 
Silbernitrat benetzten Filtrierpapier einen schwarzen Fleck (Schiffsche 
Reaktion). 

5. Wird die Substanz in Wasser suspendiert, mit Molybdansaure- 
lésung versetzt und mit Ammoniak alkalisch gemacht, so entsteht 
Blaufarbung. 

6. Die Substanz wird durch konzentrierte Schwefelsiure gelést, 
aus welcher sie durch Wasser wieder ausfallt. 

7. Bei Gegenwart von Salzsiure wird durch Phosphorwolfram- 
siure ein weiBer Niederschlag gefiallt. 

8. Murexidprobe war positiv. Erwarmt man nimlich eine geringe 
Menge der Kristalle mit einigen Tropfen konzentrierter Salpetersaure 
in einer Porzellanschale auf dem Wasserbad, so hinterbleibt ein gelblich- 
roter Riickstand, der mit Ammoniak schén purpurfarben wird. Fiigt 

11* 
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man hierzu einen Tropfen Natronlauge, so geht die Firbung jy 
Violett tiber, die aber beim Erwirmen rasch verschwindet. 

Dieselbe Reaktion wurde auch beobachtet, wenn an Stelle yon 
Salpetersiure ein Gemisch von Kaliumchlorat und konzentrierter Saiz. 
siure verwendet wurde. 

9. Durch ammoniakalische Silberlésung und Magnesiamixtur 
entsteht eine gelatinése weibe Fallung. 

10. Eine tiefblaue Farbung entsteht auf Zusatz von Folins Reagens 
zu einer sehr verdiinnten Sodalésung des Kristalls. 

11. Die Ganassinische Reaktion war ebenfalls positiv. Die analyti- 
schen Zahlen der oben beschriebenen Substanz seien im folgenden 
angegeben. 

Elementaranalyse : 





Substanz co, H,O Cc H 

mg mg mg OF} Fo 
3.91 5,21 0.86 36.34 2.43 
3.71 4.84 0,84 35,53 2.52 
3.69 4.79 O86 35,45 2.59 
Berechnet fiir C,H Ny Os: 35,70 2.40 


Stickstoffbestimmung : 





Substanz Temperatur Druck N N 

mg oc mm com 9 
2,74 26 762 0,83 33.53 
2,68 26 762 O81 33,46 
2,25 26 761 0,68 33,40 
2.16 25 760 0,65 33,40 
Berechnet far C,,H,05N,: 33,34 


Auf Grund dieser Resultate und obiger Reaktionen wurde dic 
Verbindung als Harnsiaure erkannt. 

Der Gehalt an Harnsaure wurde dadurch bestimmt, daB die Sporen 
wiederholt mit heiBem Wasser und Alkali extrahiert wurden und mit 
dieser Lésung nach der Methode von Salkowski und Ludwig verfahren 
wurde. Der Gehalt an Harnsaure betrug 0.6%, in dem lufttrockenen 
Untersuchungsmaterial. 

Dem Verfasser ist die Isolierung der Harnsiure im Extrakt der 
Sporen gelungen, doch werden weitere Untersuchungen erst lehren. 
ob sie urspriinglich in dieser Form in den Sporen vorhanden war oder 
ob sie sich durch Verainderungen wahrend der Extraktion oder anderer 
Manipulationen gebildet hat, oder ob dieselbe als Zersetzungsprodukt 
von anderen komplexen Substanzen, wie Nuclein, dessen Anwesenheit 
in den Sporen vermutet wird, entstanden ist. 
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Zellmembran. 


Chitin. 300g mit Ather, Alkohol und Wasser extrahierte Sporen 

rden mit 2 Liter 10°, iger Kalilauge 1 Stunde gekocht. Nach dem 
Zentrifugieren wurde der Riickstand mit Wasser ausgewaschen und 
abermals zentrifugiert. Dann wurde die zuriickbleibende Substanz 
noch fiinfmal mit 10°, iger Kalilauge, wie oben angegeben worden ist, 
behandelt, bis der Extrakt nicht mehr gefirbt war. Der so erhaltene 
Riickstand wurde mit Wasser gut gewaschen und mit 2 Liter einer 
1.5%,igen Salzsiure gekocht und dann die hinterbleibende Substanz 
unter Zusatz von 1°, Kaliumpermanganat und Salzsiure (1 : 40) 
entfarbt. Das so erhaltene grauweibe Chitin wurde wiederholt mit 
Wasser, Alkohol und Ather ausgewaschen. Ausbeute an Chitin nach 
dem Trocknen im Exsikkator etwa 5 bis 6 g. 

Beim Erhitzen des Chitins mit 30°,iger Kalilauge auf 180° und 
nachherigem Zusatz von Jodjodkalium und Schweflsiure wurde es 
rétlich purpurfarben. 

Durch zehnstiindiges Erhitzen des Chitins mit konzentrierter 
Salzsiure, Reinigen und Umkristallisieren wurden lange glinzende 
Kristalle von Glucoseaminchlorhydrat erhalten. 

Diese Kristalle gaben folgende Reaktionen und analytische Daten: 

1. Fehlingsche Léisung wird stark durch die Substanz reduziert. 

2. Die mit Kalilauge neutralisierte wisserige Lésung gab auf 
Zusatz einer wiisserigen Léisung von Quecksilberjodjodkalium einen 
gelblichen kristallisierten Niederschlag. 

3. Durch Erhitzen mit Kalilauge entstand Ammoniakgeruch. 

4. Ein Phenylhydrazon von Glucosamin wurde ebenfalls gebildet. 


N-Bestimmung: 





Substanz Temperatur Druck N N 

mg °C mm com "lo 
6,02 19 763 0,35 6,68 
5,54 19 762 0,307 6,36 
Berechnet fiir U6 H,, (N Hg) 05 ° HCl: 6.50 


Glucosamintetrabenzoat wurde in folgender Weise isoliert: 0.5 g 
Glucosaminchlorhydrat wurden in 2cem Wasser gelist und unter 
Schiitteln 2 cem Benzoylchlorid und 14 ccm einer 10°, igen Kalilauge 
zugefiigt und das Schiitteln noch 1 Stunde lang fortgesetzt. Der weibe 
Niederschlag wurde abfiltriert, mit Wasser und Alkohol ausgewaschen 
und aus absolutem Alkohol umkristallisiert. 

Die groBen Kristallnadeln von Glucosamintetrabenzoat schmolzen 
bei 198 bis 199°. Dieselben sind unléslich in Wasser, schwer léslich in 
Ather und Alkohol, aber leicht in Chloroform. 





M. Sumi: 


Uber die Enzyme der Aspergillussporen. 


Die enzymhaltige Lésung wurde in folgender Weise hergeste||t 
Lufttrockene Sporen des Aspergillus oryzae wurden in einem Mérser 
mit dreifachem Volumen sterilisiertem destillierten Wasser iibergossey 
und mit gewaschenem feinen Quarzsand in Gegenwart von etwas 
Chloroform gut mazeriert und dann in einem Kolben mit Wasser auf 
das Finffache des urspriinglichen Volumens der Substanz gebracht und 
gut geschiittelt. Nach 24stiindigem Stehen im Eisschrank wurde die 
Mischung zuerst tiber seidenes Tuch, dann iiber Filtrierpapier filtriert 
Das erhaltene klare gelbliche Filtrat (pq 5,7) wurde nach Zusatz von 
etwas Toluol im Eisschrank aufbewahrt und diente als Enzymliésung 


Zur Priifung der Enzymwirkung wurde eine Mischung der passenden 
Menge Enzymlésung mit bestimmten Substratlésungen und Puffer. 
lésung! bereitet und ein wenig Toluol zugegeben. 


Nachdem die Mischung eine bestimmte Zeit bei 40° belassen wurde, 
wurde die Enzymwirkung dieser Reaktionslésung nach iiblicher Methode 
gepriift. Bei der Priifung wurden zur Kontrolle: 


1. gekochte Enzymlésung anstatt der aktiven Lésung, 








Tabelle I. 

Enzym Substrat Pu be at 
Saccharase Sucrose 5,0 24 Std. +44 
Maltase Maltose 6,2 — » Y 
Amylase Lésliche Starke 5,2 =» +--- 

Inulinase Inulin 5.5 4 Tage 
Trehalase Trehalose 55 24 Std. 
Protease Fibrin Schwach sauer 24 , - 
8,5 , - 
Casein Schwach saner 24 , +4 
8,6 -_ » ++ 
> . a¢ ») 
Pflanzenchymase —_— 1,8 - “ Pa 
Urease Harnstoff 7,3 48. ++ 
Glucosidase Salycin 5.0 SS s + 
Katalase Hy 0, -— ar - 
Desamidase Glykokoll 5,5 48 ,, ¥ 
Oxydase Pyrogallol — _ ~« , 
Peroxydase Pyrogallol + H,O,  - : 
Nuclease Na-Nucleat 5.6 48 , + 
Esterase Athylacetat - 48, 
Lipase Ricinusél _ 48 ? 
Lecithinase Lecithin — 48 , 
Phytase Phytin 5,6 ee 
Tyrosinase Tyrosin - 3 Tage 
' Es wurden Acetat- und Phosphatpuffer verwendet. 
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2. destilliertes Wasser anstatt der Substratlésung gebraucht. Die 
Resultate sind in der vorhergehenden Tabelle verzeichnet. In der- 
«lben bedeutet das Zeichen 


?, daB die Wirkung nicht klar zum Vorschein kam, 


, daB dieselbe positiv war, und die Anzahl von — die Kraft 
ihrer Wirkung. 
Zusammenfassung. 


Der Verfasser untersuchte die chemischen Bestandteile der Sporen 
von Aspergillus oryzae, welche auf gedimpften Sojabohnen nach den 
allgemeinen Methoden des Sojabrauens kultiviert werden. Folgende 
Resultate wurden erhalten: 


1. Von Kohlehydraten waren nur sehr geringe Mengen zugegen, 
und zwar von léslichem reduzierenden Zucker sowie von Pentosan; 
dagegen war viel Mannit vorhanden. An Stelle der Starke war Glykogen 
anwesend. 

2. Phosphorhaltige Substanzen fanden sich reichlich vor. Der 
Verfasser konnte viel Lecithin, ferner organisch gebundene Phosphor- 
siuren, sowie anorganisches Phosphat nachweisen. 


3. Von organischen Basen wurde neben reichlich Betain wenig 
Stachydrin erhalten, auch konnte die Gegenwart von Histidin dar- 
getan werden. 


4. Obgleich unentschieden blieb, ob die Zellmembran der Sporen 
allein aus Chitin oder noch aus anderen Substanzen besteht, war viel 
Chitin zu isolieren. 


5. Aus dem &atherischen Extrakt wurde ein Sterin von der Zu- 
sammensetzung C,,H,,O mit dem Fp. 160° C gewonnen. 


6. Die nach Ather- und Alkoholextraktion hinterbleibenden 
Sporen liefern bei der Extraktion mit heiBem Wasser einen Auszug, 
aus welchem Harnsiure abgeschieden wurde. Der Gehalt der Harn- 
siure in dem lufttrockenen Untersuchungsmaterial betrug 0,6°,. 
Weiteren Untersuchungen muB der Nachweis vorbehalten bleiben, in 
welcher Form dieselbe urspriinglich vorhanden war und _ welche 
physiologische Rolle sie in den Sporen spielt. 


7. Die gewéhnlichen Enzyme, wie Saccharase, Amylase, Peptase, 
Chymase, Urease, Glucosidase, Peroxydase, Nuclease, Esterase, Phytase 
und Katalase waren in den Sporen tiatig. Besonders kriftig wirkten 
die drei ersten, waihrend sich die nachsten drei als schwiacher erwiesen; 
Lipase, Tyrosinase, Maltase, Inulase, Trehalase, Desamidase und 
Oxydase konnten nicht bestimmt nachgewiesen werden. 
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Zum Schiusse gestattet sich der Verfasser, Herrn Prof. Dr. U. Suzi 
fiir dessen freundliche Anleitungen wahrend dieser Arbeit seinen ergebenst o 
Dank auszusprechen. Herrn Dr. Fukuda und Herrn Higashi, welche 


den Versuchen wichtige Ratschlige gaben, fiihlt sich der Verfasser se}; 
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Zur Elektrodialyse des Serums. 


Von 
Gi. Ettisch und W. Ewig. 


Aus dem Kaiser Wilhelm-Institut fiir physikalische Chemie und Elektro- 
chemie, Berlin-Dahlem.) 


(Eingegangen am 1. Mdrz 1928.) 
Mit 2 Abbildungen im Text. 


Die Elektrodialyse (ED.) ist eines der wesentlichsten Mittel, Swb- 
sianzgemische von Elektrolyten zu befreien. Fiir das Serum stellt sie 
auBerdem eine Methode dar, gewisse Proteinkérper daraus vermutlich 
auf die schonendste Weise zu erhalten. Eine ganze Reihe von Ver- 
fahren mit den verschiedensten Membrankombinationgn sind bereits 
vorgeschlagen und auch im Gebtauch. Sie liefern zum Teil gute Ergeb- 
nisse'. Dennoch zeigt ein jedes dieser Verfahren immer noch empfindliche 
Mangel. So mu auf der einen Seite mit mehr oder weniger verdiinntem 
Serum gearbeitet werden (1:5 oder 1:10 usw.). Fiir gewisse Fille 
bedeutet dieses einen erheblichen praktischen Nachteil, da es oft gerade 
darauf ankommt, ganz kleine oder aber auch gerade grobe Serum- 
mengen unverdiinnt zu verarbeiten. Auch theoretisch kann man eine 
Reihe von Bedenken hier ins Feld fiihren. Steht man nimlich auf dem 
Standpunkt, der viel Wahrscheinlichkeit fiir sich hat, daB im nativen 
Serum die Proteine und sonstigen Bestandteile eine gewisse innere 
Struktur aufweisen*, in der auch dem Wasser eine bestimmte An- 
ordnung zugewiesen ist, so muB mit der Méglichkeit gerechnet werden, 
da8 Verdiinnungen allein schon geeignet sind, der Dialyse vorgreifend, 
Anderungen hervorzurufen. Diese kénnten dem spiteren Gange der 
ED. einen bestimmten Weg vorschreiben, der im anderen Falle, bei 


1 Von den neuesten Arbeiten ist hier die von Toth zu nennen: diese 
Zeitschr. 189, 270, 1927. Sie erfordert jedoch auch verdiinntes Serum (1: 8); 
s. dariiber weiter unten. 

2 Siehe hierzu R. Fiirth und Pechhold, Kolloid-Zeitschr. 87, 193, 
1925; Fiirth und Bliih, ebendaselbst 84, 129, 1924; diese Zeitschr. 146, 198, 
1924; G. Ettisch und W. Beck, ebendaselbst 172, 1, 1926. 
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unverdiinntem Serum, anders verlaufen wire. Weiter sei vor allem 
auf die groBen Anderungen im dielektrischen Sinne hingewiesen, dic 
durch soleche Verdiinnungen wie 1:5 oder 1:10 auftreten miissen! 
Ein wichtiger Grundsatz bei jeder Gewinnung von Serumproteinen 
sollte aber der sein, méglichst wenig Anderungen am Serum vor der 
ED. vorzunehmen. 


Beim Arbeiten mit unverdiinntem oder nahezu unverdiinntem Serum 
stellten sich aber bisher stets mehr oder weniger starke Verschiebungen cer 
Reaktion in ungewiinschte Gebiete ein. Verwendet man, wie in der Regel, 
zwei negative Membranen (Kollodium oder Pergament), so gelingt es mit 
unverdiinntem Serum nicht, Globulin in einwandfreier Weise zu gewinnen. 
Die negative Membran erschwert an der Anodenseite den Anionen den 
Austritt aus der Mittelkammer. Es kommt infolgedessen zu einer derartigen 
Séiuerung, daB das anfangs zum Teil ausgefallte Globulin bei seinem Auf. 
lésungspunkt von etwa py 4,0* wieder in Lésung geht. Nur bei relativ starken 
Verdiinnungen gelingt es, diesen Gang ins extrem saure Gebiet hintan- 
zuhalten. Ein anderer Weg scheint nach Pauli in der ED. bei niederen 
Stromspannungswerten ebenfalls noch mit verdiinntem Serum gegeben. 
Er hat aber den Nachteil sehr langer ED.-Dauer im Gefolge. 

Um den Ubelstand der starken Reaktionsverschiebung ins saure 
Gebiet zu beseitigen, haben Ruppel und Mitarbeiter mit vollem Recht ihr 
Hauptaugenmerk auf die Membraneigenschaften hinsichtlich ihrer Anionen- 
bzw. Kationendurchlassigkeit gerichtet; denn nach ihrer Meinung mubte 
diese auf derartige Vorgainge von wesentlichem EinfluB sein. Sie 
arbeiteten fiir die Anodenseite der Dialysierzelle im AnschluB an die 
Versuche von Bethe und Toropoff* eine positiv geladene Chromgelatine- 
membran aus. Hierdurch wird ein Absperren der Anionen ganz wesent- 
lich vermieden, aber statt der Verschiebung ins saure Gebiet erfolgt 
nunmehr nach E£ttisch und Beck* im Anfangsstadium der ED. eine starke 
Alkalisierung bis zu Werten von pg 11,05. Durch Benutzung alter Mem- 
branen lieB sie sich auf px 9,9 und vielleicht noch etwas weiter herab- 
driicken. Die Ursache dafiir lag in einer Abgabe von N H,-Ionen aus der 


1 Es darf doch nicht vergessen werden, daB im Serum, bei einer Di 
elektrizitaétskonstante von etwa 85,5 + 0,5(R. Fiirth, Literaturs. vor. S. Anm.2) 
starke Elektrolyte von der Konzentration > n/5 vorhanden sind. Dadurch 
sind fiir das Innere dieser Lésung ganz bestimmte Zusténde vorgeschrieben. 
Allerdings kann man sich davon bisher — selbst fiir die Elektrolyte allein — 
nur ein rein qualitatives Bild machen. Auf keinen Fall aber darf man sich 
diesem Bilde verschlieBen, selbst wenn es durch die Anwesenheit der kolloiden 
Bestandteile, die das Serum auBer den Elektrolyten aufweist, noch 
erheblich komplizierter wird. Eine Verdiinnung von 1: 10 etwa, andert 
hierbei sicherlich die gesamte Krafteverteilung. Was dieses aber fiir alle 
weiteren Eingriffe in das Serum bedeutet, kann bislang gar nicht angegeben 
werden. 

2 Siehe hierzu G. Ettisch und H. Runge, Kolloid-Zeitschr. 38, 26, 1925. 

’ A. Bethe und Toropojf, Zeitschr. f. phys. Chem. 88, 686, 1914; 89, 
597, 1915. 

* G. Ettisch und W. Beck, diese Zeitschr. 171, 441, 1926. 

5 Dabei ist nicht einmal hierbei mit Vollserum gearbeitet worden, 
sondern ebenfalls mit leichter Verdiinnung. 
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Chromgelatinemembran. Ein langes Verbleiben in alkalischer Reaktion 
ist aber nach Ettisch' sehr bedenklich. Die Eiwei®kérper kénnen stark 
verandert werden, insbesondere treten schwer lésliche Kondensations- 
produkte auf. Dazu kommt noch, da8 die weitere Wirkung der N H,-Ionen 


> auf die anscheinend unveradnderten Eiwei8kérper nicht zu iibersehen ist. 


Nur durch weite Verdiinnung des Serums l48t sich eine ausgesprochene 
Alkalisierung vermeiden. Deshalb hat Ettisch auch die Elektrodialyse 
mit der Chromgelatine-Pergamentmembran-Kombination als keineswegs 
ideal bezeichnet. 


Ein weiteres, bisher wenig beachtetes Moment bei der ED. diirfte 
die obere T’emperaturgrenze darstellen, bis zu der man den Inhalt der 
Dialysierzelle gelangen 1iBt. Legt man Wert auf weitgehend un- 
verinderte Proteine, so mu8 man sich im gewissen Abstand halten 
von derjenigen Temperatur, die zur Denaturierung der EiweiBkérper 
fibrt. Das ist um so mehr von Bedeutung, als dieses Moment im be- 
stimmten Sinne demjenigen Faktor entgegenliuft, durch den eine 
méglichst rasche Fraktionierung bedingt wird. Die rasche Fraktionierung 
gelingt durch Arbeiten mit groBen Stromdichten. Dieses aber hat 
wiederum zur Folge, daB durch Bildung von Joulescher Wirme be- 
trichtliche Temperaturerhéhungen eintreten. DaB eingelegte Kiihl- 
schlangen nur von relativ geringer Wirkung sein konnen, braucht 
wohl kaum besonders hervorgehoben zu werden. Schnelle Fraktionierung 
erscheint aber notwendig unter Beriicksichtigung des sehr labilen 
Zustandes der Proteine, die durch Verbringen in das elektrische Feld 
gewiB recht weit von ihren normalen Zustandsbedingungen ent- 
fernt werden. In diesem Dilemma wird sich wiederum diejenige 
Membrankombination als die beste erweisen, die eine fiir beide lonenarten 
méglichst gleich rasche Durchwanderung bei méglichst guter Warme- 
leitung zulaBt. Wiederum also sté8t man auf eine erhebliche Bedeutung 
der Membran. 


SchlieBlich spielt noch die Frage eine Rolle, inwieweit irgend eine 
Membrankombination eine vollstaindige Fraktionierung der Proteine 
erméglicht. Diese Frage stéBt bei ihrer Beantwortung auf eine grobe 
Reihe von Schwierigkeiten grundsitzlicher Natur. Praktisch kann 
man indes so verfahren, — und wir haben dieses bei unseren Unter- 
suchungen auch innegehalten —, daB man von einer vollstindigen 
Globulinausfallung zu reden berechtigt sei, wenn etwa 50°, des Serum- 
eiweiBes ausgefallen ist. Ob es sich hierbei um einen einheitlichen 
Kérper handelt, sei dahingestellt. Desgleichen bleibe an dieser Stelle 
unerértert, wie sich der bei der ED. gewonnene EiweiBniederschlag zu 
denjenigen Proteinen verhalt, die auf Grund der Salzfillungskriterien 
gewonnen wurden. Mit anderen Worten, es bleibe hier zunichst jede 


) G. Ettisch, diese Zeitschr. 171, 464, 1926. 
Biochemische Zeitschrift Band 195. 12 
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Erérterung iiber die Natur des gewonnenen sowie auch in Lésung ge. 
bliebenen Proteins aus dem Spiele. 


Die vorliegenden Untersuchungen sollen nun einen weiteren Beitrag 
zur Prazisierung der elektrodialytischen Fraktionierung der Serum. 
proteine liefern. 

Aus den bisherigen Erérterungen ergeben sich fiir die schonendste 
Weise, auf die man durch ED. in den Besitz der Serumproteine gelangen 
kann, die folgenden Bedingungen: 

1. Benutzung von unverdiinntem Serum, 

2. Vermeidung starker Reaktionsverschiebungen, 

3. Innehalten bestimmter Temperaturgrenzen, 

4. Schnelle Fraktionierung, 

5. Ausfaillung von etwa 50%, der im Serum vorhandenen Proteine 

Ruppel und Mitarbeiter, sowie R. Stern! geben an, Globulin er- 
halten zu haben, ohne daB die ED. sich nennenswert vom Neutralpunkt 
entfernt hatte. Diese Autoren haben aber mit verdiinntem Serum 
gearbeitet (bis 1:10). Niahere Angaben dariiber, ob alles Globulin aus. 
gefallen war, speziell, welche Mengen von Globulin im Niederschlag 
sich fanden, fehlen. Hitisch und Beck? haben nun als erste zeigen kénnen, 
da8 die Globulinausfillung bei der ED. durch zwei Faktoren zustande 
kommt: etwa 50°, flockt infolge Elektrolytentzuges aus, der Rest 
infolge Uberfiihrung‘des Serums in die Zone (etwa 7,0 bis 4,0), in der 
das Globulin ein Stabilititsminimum besitzt. Ohne Erreichung des 
isoelektrischen Punktes (i. P.), und ohne maximale Entfernung der 
Elektrolyte ist seine restlose Gewinnung nicht méglich. Da nun der 
i. P. der Serum-Eiwei8kérper bei py 5,4 fiir Globulin und 4,7 fiir Albumin 
liegt, abgesehen von dem noch anderer anwesenden Koérper, so ist 
theoretisch eine restlose Fraktionierung ohne Verlassen der natiirlichen 
Reaktion des Serums nicht méglich. Der py-Wert mu8 einen Gang ins 
saure Gebiet bis etwa 4,7 aufweisen.. 

Wenn Ruppel* bei der Einfiihrung der positiven Membran zur 
EiweiSfraktionierung durch ED. von dem Gedanken ausging, jeglich- 
Reaktionsverschiebung nach Méglichkeit zu vermeiden, so stellt er 
damit eine Forderung, die im strengen Sinne nicht realisierbar ist. 

Bei einer idealen ED. sind am Schlusse alle Elektrolyte entfernt. 
und nur die nicht dialysablen EiweiSkérper zuriickgeblieben. Da 
diese Ampholyte sind, so muB nach Entfernung der Elektrolyte eine 
Reaktion eintreten, welche abhingt: 


1 R. Stern, diese Zeitschr. 144, 115, 1923. 
2 G. Ettisch und W. Beck, diese Zeitschr. 171, 441, 1926. 
* Literatur siehe bei G. Ettisch und W. Beck, Anm. 2. 
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1. von den Ampholyten bzw. ihren i. P. und 2. von den besonderen 
Kigenschaften der Membrankombination. Bei Nichtberiicksichtigung 
des zuletzt genannten Momentes werden allein die i. P. der in der 
Lisung vorhandenen Eiwei$kérper zusammen mit der Einstellung 
etwa des CO,-Gleichgewichts fiir den Endpunkt maBgebend sein. 
Unter dem Einflu8 der Membranwirkungen werden dagegen die eben 
genannten Einfliisse eine Verschiebung erleiden durch die Fihigkeit 
der Membran, Anionen bzw. Kationen in besonderer Weise durch- 
zulassen. Fiir unseren speziellen Fall gilt dieses fiir das HCO}. Der 
Entfernung dieses Ions wird aus der Luft eine Absorption nachfolgen 
bis zu einem ganz bestimmten Gleichgewichtszustand, bei dem genau 
so viel Ionen an der Elektrode abgeschieden werden, als von der aus der 
Luft absorbierten CO, nachgeliefert wird. 

Der ideale Gang der ED. in bezug auf die Reaktionsverschiebung 
kann daher nur so verlaufen, daB ohne Zunahme der normalen Alkales- 
zenz die Reaktion des Serums ganz allmihlich von ihrem Ausgangs- 
punkt (etwa 7,4 bis 8,5) zum i. P. der gelést bleibenden Serum-EiweiB- 
kérper gelangt (etwa 4,7) und ihn nicht erheblich ins saure Gebiet hinein 
iberschreitet. Jede stirkere Siuerung hat, wie Hilisch und Runge! 
zeigten, eine Auflisung des Globulins zur Folge. 

Auf der Suche nach einer solchen idealen Membrankombination, 
die allen oben aufgestellten Forderungen geniigt, leitete uns der Gedanke, 
daB eine Eiweiimembran die giinstigsten Verhaltnisse darbietén miisse, 
und zwar gerade eine von solchen EiweiBkérpern, die in dem in Frage 
kommenden pq-Bereich je nachdem als negative bzw. positive Membran 
wirkten. Héber und seine Mitarbeiter® haben zeigen kénnen, daB EiweiB- 
membranen amphoteren Charakter besitzen. Die eingehenden Versuche 
von L. Michaelis* und Mitarbeiter wiederum zeigten, daB bei Mem- 
branen die Fahigkeit, Anionen oder Kationen durchtreten zu lassen, 
mit jenem amphoteren Charakter weitgehend verkniipft ist. Bei Ver- 
wendung geeigneter amphoterer Membranen wiirde alsdann ein An- 
steigen ins Alkalische unméglich gemacht, wiihrend die Siuerung 
ebenfalls einen gewissen untersten Grad nicht unterschreiten kann. 
Dieser wire in diesem Falle in der Gegend des i. P. des Albumins zu 
suchen. 

Unsere in dieser Arbeit benutzte Eiwei®membran wurde in folgender 
Weise hergestellt: feinst pulverisiertes Eieralbumin (Merck) wurde mit 
Kolloidum-Ather-Alkohollosung (Merk) geschiittelt. Dabei entsteht eine 





1 G. Ettisch und H. Runge, Kolloid-Zeitschr. 38, 26, 1925. 

2 R. Hober, Physikal. Chem. der Zelle u. der Gewebe, 6. Aufl. Leipzig 
1926. 

° L. Michaelis und Mitarbeiter, hauptsachlich in dieser Zeitschrift, 
sowie in Journ. Gen. Physiol. veréffentlicht. 
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leicht getriibte Lésung, die auch nach wochenlangem Stehen sich nicht bis 2) 
Klarung sedimentiert. Im Ultramikroskop, mit dem Kardioid-Kondensor 
lieB sich allein eine diffuse Aufhellung des Dunkelfeldes feststellen 
Diese Albumin-Kollodiumlésung wurde in diinner Schicht auf einer 
planen Glasscheibe mit erhabenen Rindern ausgegossen. Nach etwa 
einer halben Stunde wurde ohne Alkoholspiilung sofort mit destilliertem 
Wasser gewissert, so daB sich nach etwa 5 bis 10 Minuten die voll. 
kommen homogene Membran abliste. Sie besitzt eine Lichtdurch. 
lissigkeit, wie sie einer feinen Milchglasscheibe zukommt. Sie ist nach 
kurzem, weiterem Wissern gebrauchsfihig. Vor die negative Seite 
legten wir eine Pergamentmembran. 


Um alle Verhiltnisse in der Mittelkammer der Zelle wihrend der 
ED. genau iibersehen zu kénnen, bedienten wir uns eines von Eftisch 
und Runge konstruierten Apparates'. Das Ankleben der Membran 
muB in leicht angefeuchtetem Zustande geschehen. Darauf wird die 
Membran mit feuchtem FlieBpapier bedeckt und unter leichtem Druck 
etwa 30 Minuten angepreBt. Es muf dafiir gesorgt werden, dal die 
Membranen auf keinen Fall eintrocknen, da sie sich dabei infolge Er. 
héhung ihrer Spannung leicht ablésen. Werden sie aber im trockenen 
Zustande aufgeklebt, so quellen sie bei der Benutzung im GefiB auf 
es entstehen Ausbuchtungen, die wiederum das Anhaften gefihrden 
Man tut gut, eine Vordialyse mit Wasser zur Entfernung von Ver. 
unreinigungen oder iiberschiissigem Klebemittel (Aceton) anzustellen 
Diese Membranen sind viele Male zu benutzen, ohne daB auch nur 
die geringste Anderung im Gange der ED. zu beobachten ist. Ein 
Glasriihrer sorgte in der Mittelzelle fiir stets gleichmaiBige Konzen- 
trationsverhiltnisse. Als Elektroden dienten iiber Glasrahmen ge. 
spannte Platindrihte, die méglichst dicht an den Membranen an- 
gebracht waren. Das Spiilwasser beider Elektrodenriume wurde 
gesondert aufgefangen und untersucht. 


Der Strom wurde direkt der. 120-Volt-Gleichstromleitung ent- 
nommen und konnte durch einen Vorschaltwiderstand reguliert werden. 
In die Leitung wurde ein Prizisionsamperemeter eingeschaltet mit einer 
Skala von 50 Teilstrichen bei verschiedenen MeBbereichen. Es konnten 
2 Milliamp. genau abgelesen und '/; Milliamp. geschaitzt werden. 


Die ED. mit unverdiinntem Serum wurde so geleitet, daB zuniichst 
die ganze Spannung von 120 Volt angelegt wurde. Dabei ging in der 
ersten Minute ein Strom von etwa 0,3 bis 0,5 Amp. hindurch. Es 
wurde weiterhin dann mit 2 Amp. so lange dialysiert, bis die Temperatur 


1 Er ist erhaltlich durch die Firma F. Fischer u. Réwer in Stiitzer- 
bach i. Th. 
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im Héchstfall 36° erreicht hatte. Da unsere Elektrodenfliiche etwa 
30 qcm betrigt, ergibt sich also gréBte Stromdichte von 60 Milliamp./qem. 


Ein weiteres Ansteigen der Temperatur wurde gegebenenfalls 
durch Einschalten héherer Widerstande verhindert, selbst wenn die 
Stromstirke unter 2 Amp. herabgedriickt wurde. Nach einer halben 
Stunde war der Strom in der Regel von 2 Amp. auf 0,1 bis 0,12 Amp. 
gesunken. Nach 1! Stunden war die ED. mit Erreichen eines Wertes 
von 6 bis 7 Milliamp. praktisch beendet, d.h. bei einer Stromdichte 
von etwa 0,2 Milliamp./qem. Die nur mit destilliertem Wasser gefiillte 
Mittelzelle lieB einen Strom von 4 bis 6 Milliamp. hindurch. Einzel- 
heiten sind aus dem am Schlu8 aufgefiihrten Protokoll zu ersehen. 


Zur Kontrolle tiber den Gang der ED. wurde alle 10 Minuten, 
gegebenenfalls auch in kiirzeren Abstanden, eine Probe von | ccm 
zur Bestimmung des py und des EiweiBgehaltes entnommen. Das 
py wurde elektrometrisch in einer Chinhydronelektrode bestimmt, die 
ausgefallenen Eiwei8mengen im Zentrifugat refraktometrisch ermittelt!. 
Wir sind uns wohl dariiber klar, daB die Refraktometrie nicht absolut 
genaue Eiweifwerte ergibt, da der Brechungsexponent der einzelnen 
EiweiBkérper wechselnd und auch etwas verschieden sein wird von 
dem des Gesamtserums*. Aber diese Abweichungen spielen gegenitiber 
den groBen Differenzen, die die Ausfillung des Globulins ergibt, eine 
untergeordnete Rolle. 

Wie aus den Protokollen und Kurven zu ersehen ist, verliiuft die 
ED. so, wie wir es in unseren oben aufgestellten Forderungen als not- 
wendig bezeichnet haben. Niemals wird auch nur der geringste Anstieg 
ins Alkalische beobachtet, wie dieses etwa bei der Chromgelatine- 
membran der Fall ist. Der Ausgangswert des nativen Serums ist der 
des héchsten pa. Ganz allmihlich fallt sein Wert ab, um zum Schlub, 
nach einigen Schwankungen, bei etwa 5,0 stehenzubleiben. Das 
Globulin fallt dementsprechend allmihlich aus. Nur beim Durch- 
schreiten des Neutralpunktes erfolgt hier ein Sprung. Praktisch ist, 
wie die Protokolle zeigen, die Ausfillung nach etwa 1 Stunde beendet. 
Der Elektrolytentzug ist in unseren Versuchen als vollkommen zu 
bezeichnen, da die Differenzen in der Leitfahigkeit zwischen der nur 
mit Wasser gefiillten Mittelzelle und dem Endwert der ED. nur | bis 
2Milliamp. betragen. Der Gang des Elektrolytentzuges wihrend der 
ED. ist aus den Tabellen wie auch den Kurven zu erkennen. 


1 Hierzu wurde ein Eintauchrefraktometer von C. Zeiss benutzt, 
das uns von der Notgemeinschaft der Deutschen Wissenschaft zur Ver- 


fiigung gestellt war. 
2 Auch ist dabei zu beachten, daB bereits ein Teil der Nichteiweib- 


kérper das Serum verlassen hat. 
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In unserem Falle wurde die Temperatur von 36° nie iiberschritten 


Man kénnte nun vermuten, daB die auf die genannte Weise her. 
gestellte Membran eine reine Kollodiummembran sei. Das feste Albumin. 
pulver wiirde von dem fliissigen Kollodium umbhiillt und diente nur 
zur Stabilisierung des Kollodiums. In den Versuchen von J. Loeb! 
vermochte das im Dispersionsmittel (Wasser) lésliche Protein die 
suspendierten Kollodiumteilchen zu umhiillen. Das gleiche war der 
Fall in den Versuchen von Freundlich und Abramson®, wo das wasser. 
lésliche Protein die Quarzteilchen umgeben konnte. In den hier vor. 
liegenden Versuchen scheinen zunichst diese einfachen Umstiinde 
nicht vorzuliegen, da ja Albumin in Alkohol-Ather nicht léslich ist 
Das Merkwiirdige liegt offenbar darin, daB allem Anschein nach hier 
das Suspendierte das Geléste umbhiillt. In anderen Fallen dagegen, 
z. B. bei Himoglobin, fanden sich Verhiltnisse, die eher den Versuchen 
der obengenannten Autoren zu entsprechen scheinen, d.h. wir fanden, 
daB solch eine Membran in ahnlicher Weise wirkt, wie es unten von 
einer reinen Kollodiummembran beschrieben wird. In einer weiteren 
Arbeit werden die diesbeziiglichen eingehenden Untersuchungen mit- 
geteilt werden. Es besteht die Méglichkeit, da8 die Kollodiumteilchen 
eine Umhiillung von Albumin erfahren, in welchem Falle dann eine 
Albuminmembran resultieren miiBte. Vielleicht aber liegen die Ver. 
haltnisse noch komplizierter. Eingehende Versuche werden hier Auf. 
klirung bringen miissen. Es besteht nun die Méglichkeit, wenigstens 
den ersten Fall, das Vorliegen einer einfachen stabilisierten Kollodium- 
membran, auszuschalten. Zu derartiger experimenteller Kontrolle wurde 
an Stelle der Albuminmembran eine gewéhnliche Kollodiummembran 
gesetzt. Durch Gegeniiberstellung beider Versuche unter sonst gleichen 
Verhiltnissen muBte die Frage tiber den Charakter der Membran sich 
klaren lassen. 


Bei Verwendung einer einfachen Kollodiummembran an der 
anodischen Seite verliuft nun die ED. in ganz anderer Weise (siehe 
Protokoll). AuBerordentlich schnell kommt es zu einem Abfall der 
Reaktion ins saure Gebiet. Schon nach 20 Minuten werden py-Werte 
von 4,1 beobachtet. Dabei fillt nach gewissem Elektrolytentzug 
Globulin aus. Nach etwa 20 Minuten beginnt schon wieder die Auf- 
lésung des gefillten Globulins. Kurze Zeit darauf kann bei einem px, 
von etwa 4,0 sich die Fliissigkeit in der Mittelzelle vollkommen auf- 
geklart haben, wihrend das py zunichst weiterhin abnimmt, — bis 
etwa 3.4 —, um dann am Schlusse wieder zuzunehmen (s. auch 


1 J. Loeb, Die EiweiBkérper, Berlin 1926, J. Springer. 
2? H. Freundlich und H. Abramson, erscheint demnachst in Zeitschr. 
f. phys. Chem. 1928. 
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s. 186, Zeile 6). Die Refraktionswerte steigen dabei wieder etwas an, 


ja sie kénnen infolge vermehrter Wasserabwanderung, also Konzen- 
trationserhéhung, unter Umstanden ein wenig héher liegen'. Dann 
aber erfolgt bei stark saurer Reaktion in der Mittelzelle eine eigen- 
artige membranése Abscheidung eines dicken Belags an der katho- 
dischen Membran. Dieser ist manchmal ganz klar, durchsichtig und 
leicht braunlich gefirbt, manchmal aber mehr oder weniger stark 
getribt. Trotz verstarkter Riihrung lat sich die Membranbildung 
nicht verhindern. Infolge dieses Wandbelags wird die weitere Dialyse 
stark gehemmt. Selbst nach 2 Stunden ist noch nicht ein solcher 
Elektrolytentzug erzielt, wie wir ihn sonst nach einer Stunde erreichten. 
Bei fortgesetzter ED. lést sich der Wandbelag bei Verwendung von 
120 Volt Spannung nicht wieder auf. Die Reaktion bleibt stark sauer. 
Wenn man mechanisch den Wandbelag mit einem Glasstab ablést 
und stark riihrt, so kommt es zunichst zu seiner voélligen Auflésung 
im Dialysat. Dabei nimmt dessen Refraktometerwert zu. Aber nach 
kurzer Zeit schon bildet sich ein neuer Wandbelag. Durch Wenden 
des Stromes wird der Belag von der nun anodisch gewordenen Membran 
restlos abgelést. Dafiir bildet sich aber ein neuer Niederschlag auf 
der anderen, jetzt kathodischen Membran. So l4Bt sich je nach der 
Stromrichtung entweder auf der einen oder auf der anderen Membran, 
aber stets auf der kathodischen Seite ein Wandbelag zur Abscheidung 
bringen. 

Auf diesen Vorgang wird in weiteren Versuchen zu aghten sein. 


Versuche mit Anderung der Stromstirke und -spannung, ins- 
besondere mit niederen Spannungen, bei denen héchstens ', Amp. 
durch die Zelle geleitet wurde, ergaben genau das gleiche Resultat. 
Eine ,,Leitung** der ED. ist bei unverdiinntem Serum innerhalb dieser 
Grenzen also nicht mdglich. 


Es zeigt sich mithin, daB es mit zwei negativen Membranen unter 
obigen Versuchsbedingungen nicht gelingt, eine reine Globulinfraktion 
zu erhalten, geschweige denn, es quantitativ aus reinem Vollserum 
zugewinnen. Der EinfluB der verschieden geladenen Membranen driickt 
dabei dem ganzen Verlauf der ED. seinen Stempel auf. Darauf ist im 
Verlauf dieser Arbeit mehrfach hingewiesen worden. Dies geht iibrigens 
auch bereits aus den Arbeiten von H. Freundlich und L. F. Loeb* 
hervor. Aber auch der Endpunkt der ED. wird, wie hier zur Er- 
érterung gelangte, von dem besonderen Membrancharakter mitbestimmt. 


1 Es ist dabei zu beriicksichtigen, daB indessen Elektrolyte aus der 
Mittelzelle ausgewandert sind. Dadurch haben die Refraktionswerte 
eine Erniedrigung erfahren. 

* H. Freundlich und L. F. Loeb, diese Zeitachr. 150, 522, 1924. 
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Da die Natur der Membrankombination also offensichtlich, gerad. 
entgegen den Ansichten von L. Reiner!, von wesentlichem EinfluB nicht 
nur auf den Verlauf der ED. ist, haben wir diesen Punkt zum Gegey 
stand weiterer Untersuchungen gemacht. Wir haben verschiedene Mem 
branen, insbesondere solche mit den einzelnen SerumeiweiBkérper 
mit nativem Vollserum, sowie mit himolysiertem Blute zur Herstelliuny 
gebracht. Bei der Herstellung solcher Membranen wurden drei Wege 
eingeschlagen. Der erste entsprach dem oben geschilderten, der zweite 
bestand darin, daB eine gewéhnliche Kollodiummembran in die be. 
treffende Lésung zur Trinkung eingelegt wurde, wihrend bei dem 
dritten eine gewéhnliche Kollodiummembran gegossen wurde, die aber 
nachher nicht mit aqua dest. behandelt wurde, sondern zuvor mit der 
betreffenden EiweiBlésung. Sodann wurden, entsprechend den oben 
gegebenen Ausfiihrungen, EiweiSkérper mit stark voneinander ab. 
weichendem isoelektrischem Punkt herangezogen, da uns dieses Moment 
von besonderer Bedeutung erschien. (ber die Ergebnisse werden wir 
in weiteren Mitteilungen demniachst berichten. 


Protokolle. 


A. Albumin-Kollodiummembran vor der Anode, Pergamentmembran vor 
der Kathode. 


Tabelle I. 
Mit Aqua dest. gefiilltes GeféB 148t bei 120 Volt Spannung 4,8 Milliam)p 
hindurch. Die Menge des Spiilwassers betrug nach 1 Stunde 5 Liter, nach 
2 Stunden 9 Liter. Wahrend der Dialyse erfolgt eine Eindickung in der 
Mittelzelle um 15%. 





Versuchs- | Strom- Tempes | Eiweifi. 


dauer stirke ratur gehalt Pu Bemerkungen 
Min. mA °C Fo 
0 360 19 8,72 7,8 Kiares'frisches Serum 
5 1800 27 
10 1250 33 8,45 7,7 Beginnende Triibung in der 
15 1150 32.5 Mittelzelle 
20 | 720 31 8,36 74 
25 449 30,7 
30 380 30 7,33 6,5 Starke Triibung 
40 1200 | 2 5,64 49 Massige Austallung 
50 30 27 5,60 48 
60 14 25 5,47 5,2 
70 11,5 24.5 5,51 4,9 
80 86 , 24 5,44 49 
90 6,6 23,2 5,47 5,2 
120 6,2 21 4,96 5,2 


1 L. Reiner, Kolloid-Zeitschr. 40, 127, 1926. Auf die weiteren Aus- 
fiihrungern dieses Autors zu diesen Fragen wird demnachst in anderem 
Zusammenhange genauer einzugehen sein. 
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Tabelle I und die dazugehérige Abb. 1 zeigen, daB die von uns 
hergestellte und benutzte Membran den strengen Anforderungen geniigt, 








Abb. 1. 


die oben aufgestellt wurden. Die Versuche waren mit nativem Serum 
unternommen. Die Reaktion zeigt als stdrkste Alkaleszenz die des Aus- 
gangsserums, als stdirkste Sduerung ein py 4,8, etwa dem isoelektrischen 
Punkte des Serumalbumins entsprechend. Gegen Schlu8B der ED. geht 
die Siuerung infolge des Membraneinflusses auf 5,2 zuriick. Auch 
die Temperatur liegt in zulaissigen Grenzen. Infolge der Apparat- 
konfiguration gelingt die restlose Ausfdllung des Globulins aus etwa 
40 ccm praktisch innerhalb 60 Minuten. Es sei hierzu bemerkt, dab 
diese giinstigen Umstiinde, wie Versuche ergeben haben, sich auch bei 
gréBeren Mengen annihernd aufrecht erhalten lassen. Ferner ist zu 
erkennen, daB Hand in Hand mit dem Eiektrolytentzug eine Aus- 
faillung des Globulins geht, ferner daB nach Durchschreiten von etwa 
Pa7 ein weiterer starker Ausfall an Globulin eintritt. Damit ist die 
weitestgehende Globulinausfillung gewihrleistet. Die Untersuchung 
der aufgefangenen Spiilfliissigkeit mit Sulfosalicylsiure auf Eiweib, das 
durch die Membranen hindurchgegangen sein kénnte, ergab einen nur 
im Lichtweg der Bogenlampe eben erkennbaren Tyndallkegel. 


B. Pergamentmembran vor der Kathode, Kollodiummembran 
vor der Anode. 


Auch hier wurde unverdiinntes Serum verwandt. Die Reaktion 
geht verhiltnismaiBig rasch ins saure Gebiet, bis unterhalb 4,0. Dem- 
entsprechend und parallel einem gewissen Elektrolytentzug geht eine 
Globulinausfillung. In der Gegend von py 4,0 lést dieses sich aber 
zu fast vélliger Klarung auf. Bereits nach weniger als 30 Minuten ist 
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Tabelle II. 
Versuchs: | ~ Stroms | Tempes | Biweite | te 
uer Starke ratur gehalt Pu Be merkungen 
Min. | mA | OC %, 
0 255 29 7,08 | 8,82 3 Tage altes Serum (im Eis. 
| | schrank!) 
5 | 2090 24 695 | || Widerstand vorgeschaltet 
10 | 2000 31,4 681 | 7,55 ; E 
15 2000 34 6,09 || Starke Triibung 
20 | 1600 35.5 6.53 41 Beginnende Aufklarung, Wider. 
| | stand ausgeschaltet 
25 | 760 82 668 | Fast ganz aufgeklart 
80 | 160 25 5.7 3.75 Leichter Wandbelag an Perga: 
mentmembran 
35 8 | 288 Fliissigkeit klar, bis auf ganz 
vereinzelte Fléckchen 
40 20,2 | 21,5 555 | 38 
5) 188 | 208 
60 18,0 20,8 3,92 
90 148 | 20,7 
120 | 11,6 | 208 286 | 3,47 Dicker Wandbelag an Perga- 
| mentmembran 
180 10,0 | 20,5 2,62 | 8,70 — Dasselbe 
t ae 
| Hy | eS % Eiweig 
30 +——+ \ +——_+——_} + 4 ~—. = ne 
wo. -7 
10 20 30 ¥0 50 60 90 720 Minuten 780 


Abb. 2. 


die Saiuerung auf pq 3,75 bei noch relativ starkem Elektrolytgehalt 
angekommen. Hier erscheint bereits jener oben beschriebene Wand- 
belag auf der Pergamentmembran. Dem entspricht dann weiterhin ein 
EiweiSausfall, der bei weitem gréBer ist als der am Schlu8 von Tabelle | 
(2,62 gegen 4,69!). Man erkennt im iibrigen auch hier wieder die 
Umkehr in der Richtung der pg Verschiebung. 
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Tabelle III. 
Versuchs+ Strom: Tempe- Eiweib- 
dauer starke ratur gehalt Pu Bemerkungen 
Min. mA °C 9 
| | 
0 520 | 185 7,09 8.45 4 Tage altes Serum 
5 1420 25 7,05 8,35 

10 1600 | 380 6,94 7,75 Minimale Triibung 

15 1000 =|) «(27,5 6,67 6,70 

20 569 24 5,86 5.9 Starke Triibung 

25 860 95.7 Spiilung etwas langsamer ge- 
stellt! Beginnende Autklarung 
in der Mittelzelle 

39 440 23 6,51 4.5 

40 975 21.5 6.96 4.35 Mittelzelle fast ganz klar; nur 
einige kleine Fléckchen 

50 48 29.5 

60 33 29,2 449 Dicker Belag an der Pergament> 
membran. Fliissigke:t fast 
ganz klar. 

64 51 90.2 5.65 4.05 Nach mechanischem Ablésen des 
Belags und starkem Rihren 
lést er sich fast ganz wieder auf 

70 36 20 4.99 Erneute Bildung von Wand 
belag aut der Pergament- 
membran 

80 31 20 

90 28 19,8 4,38 3,85 

120 24.8 19.6 8.96 Starker Wandbelag. Kommu- 
tierung des Stromes 
130 8.6 19.5 4.46 3.7 Ablésung des Wandbelegs von 


der Pergamentmembran. Abs 
setzung eines leichten Belags 
an der Kollodiummembran 
150 7.8 193 | 633 4,05 Nach erneuter Kommuticrung 
des Stromes, Ablésung des 
Belags und starker Rihrung. 
Kleine Fléckchen schwimmen 
in der Mittelzelle 


Wiederholung des Versuchs von Tabelle Il mit anfinglich ge- 
ringerer Stromdichte. 

Es zeigt sich ein ganz analoges Bild. Die Bemerkungen in der 
letzten Spalte lassen die Variationen erkennen, die in diesem Falle 
gegeniiber Abb. 2 und Tabelle IT vorgenommen worden sind. Beim 
Uberschreiten von pg 4,0 in der Richtung auf héhere Werte hin 
beginnt bereits wieder Globulinausscheidung (s. Bemerkung am Schlu8 
der Tabelle ITT). 

Zusammenfassung. 

In der vorliegenden Arbeit werden 

1. die Bedingungen umrissen, unter denen eine ideale, méglichst 
schonende Fraktionierung des Serum-Globulins durch ED. vor sich 
gehen miiBte. Diese Bedingungen bestehen in: 


a) Verwendung von unverdiinntem Serum; 

b) Vermeidung weitgreifender Reaktionswechsel ; 

c) Innehalten der physiologischen Temperaturgrenze (unter- 
halb 36°); 
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d) schneller Fraktionierung ; 

e) in weitestgehendem EiweiBausfall. 

2. wird gezeigt, inwiefern die vorliegenden Verfahren diesen 
strengen Bedingungen noch nicht geniigen. 

3. wird eine Albumin-Kollodiummembran beschrieben, die — als 
anodische Membran —, zusammen mit einer Pergamentmembran 
eine Kombination darstellt, mit deren Hilfe es gelingt, den aufgestellten 
Anforderungen Geniige zu leisten. 

4. wird nachgewiesen, da die eben genannte Membran nicht 
durch eine reine Kollodiummembran ersetzt werden kann. 


Die Arbeit wurde dem einen von uns (£wig) durch Hilfe der Rocke 
feller-Foundation erméglicht. Ich sage der Stiftung auch an dieser 
Stelle meinen Dank hierfiir. 


Der Notgemeinschaft der deutschen Wissenschaft sind wir in 
gleicher Weise fiir die Uberlassung von Apparaten zu Dank verpflichtet. 
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Uber den Einflu® der Luftverdiinnung 
auf die Himoglobinkonzentration in den Blutkérperchen 
und iiber die Wirkung der Milz auf Blutregeneration. 


Von 
L. Drastich. 


(Aus dem medizinisch-physiologischen Institut der Masarykova universita, 
Brno, CSR.) 


(Eingegangen am 1. Marz 1928.) 


Mit 9 Abbildungen im Text. 


Physiologische Betrachtungen in der Luftverdiinnung dienen 
nicht nur zur Erforschung der Folgen der fiir das Lebewesen angewéhn- 
lichen Bedingungen und der Adaptationen des Organismus zu den- 
selben, sondern eignen sich auch zum Studium der Funktionen der 
einzelnen Organe. Die Resultate der Forschungen iiber Wirkungen 
des Héhenklimas bzw. der kiinstlichen Luftverdiinnung auf den lebenden 
Organismus sind aber nicht immer einwandfrei, da einerseits die klimati- 
schen Bedingungen in den groBen Héhen zu kompliziert sind, da neben 
der Luftverdiinnung auch Témperatur, Strahlung und dergleichen 
mitwirken, andererseits sind die pneumatischen Kammern fiir Tier- 
versuche nicht genug hygienisch ausgestattet. Diesen Mangel versuchte 
ich durch Konstruierung eines Apparates, der teilweise auf dem Luft- 
verdiinnungsapparat von Loewy! basiert, abzuschaffen. 

Die Vervollkommnung der Technik besteht hauptsichlich in der 
Einfiihrung einer elektrisch betriebenen Luftpumpe (anstatt der Wasser- 
strahlpumpe Loewys), in der Einrichtung zur Fiitterung und Abfille- 
beseitigung ohne Unterbrechung des Versuches und einer genaueren 
und verlaBlichen Druckreguliervorrichtung. Die Folgen des etwaigen 
Versagens irgend eines Teiles der Apparatur habe ich durch eine passende 
Alarmsignalisierung abgeschafft. 


1 W. Laubender, diese Zeitschr. 162, 459, 1925. 
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Der Luftverdiinnungsapparat'. 


(Die Konstruktion der Apparatur wurde von Drastich und Petrik 
gemeinsam entworfen.) 


Das Prinzip der Einrichtung zur Erhaltung eines konstanten und 
niedrigen Luftdruckes im Tierbehalter ist folgendes: Durch eine Pumpe 
wird Luft aus einem groBen Metallkessel (Abb. 1, R) in Intervallen von 





rv iy 











Abb. 1. 


einigen Minuten (zwecks Schonung des Elektromotors) ausgesaugt. Der 
Kessel dient als Pufferraum, welcher dem Tierbehalter (P) vorgeschaltet 
ist. Die Verbindung mit demselben kann durch einen eigens konstruierten 
(s. unten) und mit einem langen, iiber eine Skala sich bewegenden Hebel 
versehenen Hahn (k,) sehr genau gedrosselt werden. Der Tierbehalter 
kommuniziert mit der &uBeren Luft mittels eines Rohres, welches mit 
einem Hahn (rv) von genau derselben Konstruktion, wie soeben beschrieben, 
versehen ist. 

Die Druckbestandigkeit im Raume P hiingt selbstverstaéndlich von der 
Druckkonstanz im Raume & ab. Weiter sinkt sie, je gréBer die Durch- 
strémungsgréBe, und diese ist wieder direkt dem Druckunterschied zwischen 
beiden Réumen proportional. Die DurchstrémungsgréBe hangt auBer von 
dem Druckunterschied von der Drosselung des Luftstromes ab. 

Die Kapazitét des Raumes # iibt hauptséchlich einen Einflu8 auf 
die Frequenz des Ingangsetzens des intermittierend arbeitenden Pump- 
werkes aus und ist deswegen fiir die Motorschonung von Bedeutung. 

Die Druckhéhe im Raume P ist voi dem Drucke im Raume R und 
von dem Verhaltnis der Drosselung im Hahn k, und rv abhangig. 

Ist eine periodische Druckénderung im Raume R konstant, so sind 
die Druckschwankungen im Raume P ein Bild der ersteren, jedoch mit 
viel kleineren Schwankungen, und sind nach obiger Auseinandersetzung 
desto kleiner, je gréBer der Druckunterschied zwischen beiden Réumen 
und je gréBer das Verhaltnis zwischen Drosselung k, und rv ist. 

Diese Darlegung diirfte fiir unsere Zwecke geniigen. Statt genauer 
mathematischer Formulierung will ich lieber einige Beispiele von den 
Leistungen des Apparates anfiihren (s. weiter unten). 


1 Die Apparatur ist ein Erzeugnis des Institutsmechanikers J. Moravec. 
Sie wird in der Ausstellung in Briinn (Vystava soudobé kultury v Brné, 
Juni—October 1928) im Betrieb zu besichtigen sein. 
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Abb. 2. Der Luftv 





192 L. Drastich : 


Die Einzelheiten sind aus der Abb. 2 zu ersehen. Die Luftpumpe X, 
durch den Motor M (von % HP) betrieben, saugt die Luft aus dem Luit- 
kessel R, der auBer mit dem Tierbehalter P auch mit cinem Quecksilber- 
manometer V verbunden ist. In demselben sind drei Kontakte angebracht, 
die mit einem Relais, bestehend aus zwei Elektromagnetspulen (em , em.) 
verbunden sind. Zwischen den Spulen befindet sich ein Anker k mit einem 
Hebel p, der durch Eintauchen in das Quecksilber Hg die Verbindung der 
elektrischen Leitung zum Motor schlieBt. Die Kontakte Pt, und /,, 
etwa 70 cm voneinander entfernt, sind aus Platindraht und in die Glaswand 
eingeschmolzen. In dem kiirzeren Schenkel kann der Kontakt in Form 
eines Eisendrahtes d nach Belieben, je nachdem, wie groB man die Druck- 
schwankungen in dem Kessel zu haben wiinscht, gehoben oder gesenkt 
werden. Die GréBe des Druckes wird durch Zugabe oder Abnahme des 
Quecksilbers reguliert. Steigt das Quecksilber durch Auspumpen der Luft 
bis zum Kontakt P?,, so wird der Relaisstrom geschlossen und der Elektro- 
magnet in der Spule em, zieht den Anker an, wodurch der elektrische 
Strom zum Motor unterbrochen wird. Der Relaisstrom stammt aus einem 
Akkumulatoren oder noch besser einem Transformatoren, der aus demse!ben 
Steckkontakt wie der Motor gespeist wird. Beim Sinken des Quecksilbers 
beriihrt schlieBlich dasselbe den Draht d, wodurch wieder ein Stromschlu 
in der Spule em, entsteht, was SchlieBen des Motorstromes zur Folge hat. 
Der beschriebene Vorgang wiederholt sich regelmaéBig und éuBert sich 
durch periodische Druckschwankungen in dem Luftkessel R. 


Sollte es aus irgend einem Grunde (z. B. Durchbrennen der Sicherungen) 
zu einer Stromunterbrechung kommen, so daB der Luftdruck im Luftkesse! 
zuviel zu sinken droht, so ist da eine Einrichtung zur Signalisierung (mit 
eigener Stromquelle) vorgesehen. Um den Eisendraht ist naémlich ein 
isolierter Draht d, gewickelt, der einige Millimeter iiber dem unteren Ende 
des ersteren endet. Steigt beim Sinken des Druckes im Luftkessel das 
Quecksilber in dem kiirzeren Schenkel bis zur Beriihrung mit dem blanken 
Ende des isolierten Drahtes, so schlieBt es die Leitung zur Signalglocke Z. 
Von derselben Glocke gehen auBerdem zwei Drahte in einen Thermoregulator, 
der mit Quecksilber gefiillt ist und in einen mit Wasser gefiillten Blech. 
behalter pn, welcher sich dem Motorgehéuse anschmiegt, eintaucht. Sollt: 
es zur Uberhitzung des Motors kommen, so erwarmt sich auch das Wasser 
im GefaB pn und das im Thermoregulator steigende Quecksilber setzt 
das Alarmsignal in Tatigkeit. So ist die Apparatur gegen alle Stérungen 
gesichert. : 

Der Tierbehalter hat die Form eines rechtwinkeligen Parallelepipeds 
von 45cm Linge, 27cm Breite und 26cm Hdhe, dessen Boden gegen die 
Mitte, wo ein Rohr mit einem Hahn befestigt ist, abfallt. Der Boden und die 
Wande sind aus Eisenblech von der Starke von 5mm, oben mit einem staérkeren 
Rahmen rf, der glatt geschliffen ist, worauf man eine Spiegelglasplatte pi 
von der Starke von 1% cm legen kann, die im Falle, da8 man Lanolin 
als Dichtungsmaterial benutzt, den Tierbehailter von der umgebendcen 
Luft tadellos absperrt. 


Die Luftstrémung reguliert man durch den Hahn k,, dessen Bohrung 
an beiden Enden im gleichen Sinne seitwarts eingefeilt ist (den Durchsehnitt 
siehe in der Abb. 2, oben kk,), wodurch man durch ziemlich starke Um- 
drehung des Hahnes feine Regulierung des Luftstromes erzielen kann. 
Durch Verlangerung des Hahngriffes auf einen Winkelmesser ist es méglich. 
die einmal bestimmte Luftstromstairke wieder herzustellen. Ein zweiter 
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ebensolecher Hahn befindet sich an der Gegenwand (rv). Die gegenseitige 
Einstellung beider Hahne wird so reguliert, daB in dem Tierbehalter das 
gewiinschte Vakuum herrscht und zugleich durch denselben die ndétige 
Menge Luft durchstrémt, die man mittels eines Spirometers sp hie und 
da messen kann. Das Vakuum wird durch ein Vakuometer v, das mehr 
unten an derselben Wand befestigt ist, gemessen. Durch eine Vorrichtung, 
die aus der Abb. 2 (v,) leicht zu ersehen ist, werden die Luftdruck- 
schwankungen in dem Tierbehalter graphisch an einem Kymographion 
registriert. Zugleich kann man an derselben Trommel die Vakuum- 
schwankungen in dem Luftkessel und den Barometerdruck der um- 
gebenden Luft (5) mitregistrieren. Zwei solche Graphen sind in den Abb. 3 
und 4 dargestellt. Die Linie A in der Abb. 3 stellt den Barometerdruck 
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dar, der am Ende 746,4mm Hg mibt. B zeigt die Luftdruckschwankungen 
in dem Luftkessel zwischen 301 bis 269 mm Hg, C ist die Druckkurve des 
Tierbehalters, wo der Luftdruck am Ende 400 mm Hg ist. Etwas gréBer 
sind die Sechwankungen in dem zweiten Falle (Abb. 4), wo zwischen dem 
Maximaldruck (300mm Hg) im Luftkessel und im Tierbehalter (etwa 
301 mm Hg) der Unterschied nur etwa 1 mm Hg ist. (1 mm in der Abbildung 
bedeuten 4mm in Wirklichkeit.) 


Biochemische Zeitschrift Band 195. 13 
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Der Tierbehalter ist nach Léwys Modell konstruiert. Die Wane 
sind mit Holzbrettchen ausgekleidet und einige Zentimeter iiber dem Boden 
liegt ein Rost, der zwar den Harn, aber nicht die Fakalien durchlaBt. A» 
der Wand ist passend geschiitzt ein Thermometer und ein Hygrometer 
angebracht. 

Zur Fiitterung der Versuchstiere, woran nicht in Léwys Tierbehilter 
gedacht wurde, ist an einer Seitenwand (in der Abbildung an der schmalen 
Wand gezeichnet) eine Réhre von 5cm Durchmesser, an deren Ende ein 
besonderer, sehr groBer Hahn befestigt ist. Durch denselben geht die 
Bohrung nicht durch, sondern bildet nur eine tiefe Aushéhlung (ok), wohin 
man Nahrungsstiicke einlegen kann. Dreht man nun mit dem Hahn, so 
fallen dieselben durch die breite Réhre in das zu diesem Zwecke unten 
angebrachte GefaéB, ohne daB wahrend der Manipulation eine Verbindung 
mit der AuBenluft hergestellt wird. Fiittert man die Tiere vorsichtig, 
daB nicht viel Futterreste iibrig bleiben, die sich zersetzen wiirden, so kann 
man sie tagelang in der verdiinnten Luft leben lassen und sie inzwischen 
mit stets frischem Futter ernéhren. 

Zum Harnabschaffen dient ein im Boden befestigter Hahn k,. Das 
GefiB n, wohin der Harn ablaufen soll, mu8 freilich zuerst, am besten 
von dem Luftkessel, teilweise evakuiert werden, wie es aus der Abbildung 
zu sehen ist. Um den Boden herum lauft eine gelécherte Réhre, die 
durch den Hahn & nach auBen miindet. Sie stellt eine Einrichtung dar, 
mit deren Hilfe der Boden waihrend des Versuchs mit Wasser abgespiilt 
werden kann. Der Schlauch von dem Hahn k. miindet in einen kalibrierten 
Zylinder (s. Abb. 2), der zur Abmessung des zur Spiilung verwendeten 
Wassers dient. Da die zugefiigte Wassermenge bekannt ist, so wire es 
also méglich, die Harnmenge sowie die Harnbestandteile quantitativ zu 
bestimmen. 

Zum SchluB gebe ich einige Daten aus dem Protokoll vom 15. August 
1927, als sich 15 weiBe Mause in dem Tierbehalter befanden. Die Luft- 
durchstrémung war klein, so daB zu ihrer Erhaltung die Pumpe nach 
jedesmal 11,5 Minuten Pause nur 90 Sekunden zu arbeiten brauchte. Der 
Druck im Luftkessel schwankte zwischen 267 bis 297mm Hg, wihrend 
in dem Tierbehélter der maximale Druck 334, der minimale 330mm Hg 
wahrend des ganzen Tages gemessen wurde. Das Luftquantum, das in 
einer Minute durch den Tierbehalter durchgesaugt wurde, war etwa 
1,98 Liter. Nach der Gasanalyse enthielt die Luft in dem Tierbehalter 
20,9°, Sauerstoff und 0,07°% CO,. Die AuBentemperatur war 23° C, 
die Innentemperatur: gleichfalls 23° C. 


Versuchsergebnisse. 


Es ist eine bekannte Tatsache, daB in der verdiinnten Luft die 
Zahl der Erythrocyten anwichst. Es laBt sich nun fragen, ob die Himo- 
globinkonzentration in den neu entstandenen Erythrocyten dieselbe 
ist, wie in den Erythrocyten unter normalen Bedingungen. Diese 
Frage ist durch die Verfolgung etwaiger Anderungen meiner Hamo- 
globinkonstante', welche die Hb-Konzentration in den Erythrocyten 
angibt, leicht zu léisen. Bestimmt man nimlich die absolute Menge 


1 L. Drastich, Piliigers Arch. 219, 225, 1928. 
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' von Hamoglobin im Blute eines Saugetieres und zugleich das Blut- 


korperchenvolumen mittels eines Himatokrits (Hirudin!) und berechnet 
die absolute Menge Hamoglobin in Grammen auf 100 cem Blutkérper- 
chenvolumen, so bekommt man eine Zahl, die nur ausnahmsweise 
unter 30 herunterfallt und nicht 35 tiberschreitet. Bei derselben Gattung 


) sind die Schwankungen noch viel kleiner und sie bewegen sich fast 


nur in Fehlergrenzen, die hauptsichlich in der Blutentnahme gegeben 
sind. Bei drei Kaninchen, die ich in diesem Sinne untersucht habe, 
habe ich folgende Konstanten gefunden: 





Hamoglobingehalt Blutkérperchen- 








Kaninchen | Erythrocytenzahl in 100 com Blut volumen Hamoglobin- 
Nr. in lemm Blut , lo konstante 
i | 880009 11,5 36,5 81,5 
2 6 400 000 11,7 38,0 80.8 
3 4 832 000 10,8 34.0 31,8 
Mittel : 31,37 


Die zwei letzten Kaninchen habe ich dann laingere Zeit in ver- 
diinnter Luft gehalten, und zwar das Kaninchen Nr. 2 so, dab es immer 
2 Tage in der Verdiinnung von etwa 300 mm Hg verbrachte und 2 Tage 
darauf wieder an der gew6hnlichen Luft lebte. Das letzte Kaninchen 
Nr. 3 war dauernd in verdiinnter Luft auf etwa 400 mm Hg gehalten. 
Wie sich die Konstante waihrend des Verweilens in verdiinnter Luft 
bei den beiden Tieren anderte, ist aus folgender Tabelle zu sehen: 





Tabelle I. 
¥ ¥ Hainoylobin- Blut- 
hroc . | bea heme Hamo- 
La Datum Atmungsmilieu aa 2 16, _— Blut ahenen gebia- 
: lcmm Blut 2 konstante 
Nr. : | & 0 
2  4.XI. | Gewéhnliche Luft | 6400000 11,7 38,0 80,8 
18. XT. 362 Tage in gewohnl. | 7072000 | 16,5 59,0 28,0 
27. XI. Luft (400 mm Hg) 7920009 16,0 ’ 55,75 28.7 
5. I. 5 560 0% 10,93 36.5 80,0 
28. I. se at 474400 | 10,02 82.19 31,2 
11.11 eee at 456900) 9.48 2851 = -BB.2 
24. II. 4 936 000 9,87 82,7 30,2 
3 21. X11. Gewohnliche Luft 4832090 10,8 34,0 31,8 
28. XII. 6 840 000 15,75 53,25 29.6 
31. XU. | Verdiinnte Luft { 711290 15,7 55.31 28.4 
ss | (400 mm Hg) 7194009 16,36 56,75 28.8 
13. I. 7 272 000 17,6 59,81 29,45 
23. I. 777690 | 16,98 51,25 814 
28. I. | | 6 480 000 14,95 48.25 81,0 
4.11. | Gewodhnliche Luft, 656890) 14.51 43,8 33,1 
11.11. | 61449) | 12.7 39.75 82.0 
24. II. 5 376000 10,66 33,25 32.0 


13* 
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Noch anschaulicher sind die Kurven in der Abb. 5 und 6. Wahren 
also bei dem Tiere Nr.2 die Konstante vor dem Einbringen in dic 
verdiinnte Luft 30,8 war, war sie nach 14 Tagen in der Verdiininung 
nur 28,0, nach 23 Tagen nur noch 28,7, wuchs dann in der gewohnlichey 
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Schwankungen des Blutkérperchenvolumens (gestrichelte Linie) und der Hamoglobinkonzentration 
in 100 ccm vom Blutkérperchenvolumen in Gramm (volle Linie) beim Kaninchen Nr.2 in ver, 
diinnter Luft und einige Zeit nachher. 


Atmosphire bis zu 33,2. Es ware schwer, von einem Zufall zu sprechen 
da bei dem anderen Tiere Nr.3 die Konstante in demselben Sinne 
schwankte. Man kénnte dabei an drei Méglichkeiten denken. Entweder 
sind die neu gebildeten Erythrocyten, die das Plus der Gesamtzah!| 
machen, zu jung, so daB sich in ihnen das 
Hamoglobin noch nicht zu tiblicher Konzen- 
tration angereichert hat, oder die alten 
Erythrocyten, die nach und nach ihr Himo. 
globin teilweise verlieren, verweilen lingere 
Zeit im Blutkreislauf, oder aber die Blut- 
kérperchen vergréBern sich in den neuen 
Bedingungen, ohne zugleich das Hamoglobin 
zu vermehren. Ich halte das erste fiir das 


aM» 
5 33 
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p 32 
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Bluthorperchenvolum in % 





Abb. 6. 


Schwankungen der Blutverhalt- 
nisse beim Kaninchen Nr. 3. 
Beschreibung in Abb. 5. 


‘ 


wahrscheinlichste, denn wenn es sich um 
veraltete ‘ Erythrocyten handelte, miibte 
parallel mit dem Verweilen des Tieres in 


verdiinnter Luft und Steigen der Zahl der Erythrocyten die Kon- 
stante sinken. Sie sinkt aber nur bis zu einem gewissen Grade, um 
dann fortwihrend zu steigen. Die Konstante scheint also in der 
Zeit die kleinste zu sein, wo die Produktion neuer Erythrocyten die 
gréBte ist. Was die VergréBerung der Erythrocyten betrifft, so soll es 
tatsachlich dazu kommen (Forster). Aber zugleich steigt auch ihr 
Hamoglobingehalt (Loewy; s. weiter). Die Anoximie treibt also dic 
jungen Erythrocyten zu friih aus ihren Bildungsstatten, und das Hamo- 
globin wird dann aus dem Material, das der Zelle zur Verfiigung steht 
noch weiter gebildet bis zur gréBtméglichen Konzentration. 
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Dasselbe wurde bei weiBen Mausen gefunden, von denen ein Teil 
in verdiinnter Luft gehalten wurde. Ein Teil von den letzteren wurde 
splenektomiert, ein anderer nicht operiert. Zwei splenektomierten 
Miusen wurde Milzbrei (aus Mausemilz) subkutan injiziert. In den 
Tabellen II und IIT (S. 198/99) findet man, daB bei den Tieren, die einige 


) Tage in verdiinnter Luft verbracht haben, die Hamoglobinkonstante 


niedriger ist, und zwar am niedrigsten bei den splenektomierten. Die 


| Injektion von Milz hatte eine geringe Steigerung der Konstante zur 
) Folge. Nur in einer Serie der weiBen Mause blieb auch nach Milz- 

injektion die Konstante niedrig. Man muB aber bedenken, daB hier 
' nicht an demselben Tiere experimentiert wurde, da die Tiere bei der 


Blutentnahme geopfert wurden, und daB sich deswegen hier individuelle 
Schwankungen stark behaupten. Uberdies wurde bei dieser Versuchs- 
serie das Hamoglobin nach einer von mir ersonnenen Methode! bestimmt, 
die auf ,, Titration’ von Hamoglobin mit HCl bis zum Verschwinden der 
Oxyhamoglobinstreifen im Spektrum beruht und damals noch nicht 
genug durchgearbeitet war. 

Interessant ist, daB bei den splenektomierten Mausen die Konstante 
niedriger war als bei nicht operierten in derselben verdiinnten Luft, 
obwohl ihre Erythrocytenzahlen und -volumina niedriger waren. 
Vielleicht ist es mit der Funktion der Milz als Organe des Eisenstoff- 
wechsels oder mit der verinderten GréBe der Blutkérperchen nach 
der Splenektomie im Zusammenhang. 

Nur bei einer Serie von fiinf jungen Mausen war die Konstante 
bei zwei in normaler und drei in verdiinnter Luft lebenden Tieren 
dieselbe. Zufalligerweise habe ich gerade diese Serie in der Arbeit tiber 
die Hamoglobinkonzentration benutzt und irrtiimlich bemerkt, daS 
sich die Himoglobinkonzentration in Luftverdiinnung nicht andert?. 
Das war aber der einzige Fall von allen meinen Versuchen; wahr- 
scheinlich waren daran individuelle Schwankungen schuld. 

Der von Biirker besonders bestimmte mittlere Hamoglobingehalt 
eines Erythrocyten (HBE) verhielt sich nach Loewy* im Hochland 
verschieden. In einem Falle war er gleich dem im Tiefland (30,3 . 10"), 
bei den tibrigen nahm der Hamoglobingehalt starker zu als die Erythro- 
eytenzahl, so daB die Himoglobinmenge des einzelnen Erythrocyten 
um 4,4 bis 6,0°, anstieg. Der Himoglobingehalt eines Erythrocyten 
bedeutet aber nicht die Himoglobinkonzentration, und es ist selbst- 
verstindlich, daB er bei gréBeren Erythrocyten gréBer sein mub. Tat- 


' L. Drastich, Vyznam sleziny pro krevni zmény za snizeného tlaku 
vedusného. Publ. fac. med. V. 8, 1927. 

2 Derselbe, Piliigers Arch. 219, 225, 1928. 

* A. Loewy, Der heutige Stand der Physiologie des Héhenklimas. 
Berlin, Springer, 1926. 
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sichlich fand auch Férster' bei den Tieren in verdiinnter Luft die 
Ervthrocyten etwas gréBer. 

Wenden wir uns nun zu den tibrigen Blutveranderungen bei splen- 
ektomierten und nicht operierten Tieren in der verdiinnten Luft. Die 
erste Serie von weiben Mausen (Tabelle II) enthalt 20 Tiere, von denen 
3 Tage vor dem Einbringen in verdiinnte Luft 10 Stiick (Nr. 11 bis 20) 
splenektomiert wurden. Fiinf Mausen von den letzteren wurde kurz 
bevor sie in die Verdiinnung eingebracht wurden, Milzbrei subkutan 
injiziert. Fiinf Mause von den ersteren blieben in gewéhnlicher Luft, 
die ibrigen verweilten 4 bis 13 Tage in einer verdiinnten Luft von etwa 
300mm Hg. AuBerdem wurde eine splenektomierte Maus (Nr. 21) 
an gewohnlicher Luft gelassen. Wie sich die Zahl der roten Blutkérper- 
chen, die Hamoglobinmenge und das Blutkérperchenvolumen anderte, 
ist aus der erwahnten Tabelle und besonders aus den Kurven in Abb. 7 
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Abb. 7. 7age 
Vermehrung der Erythrocytenzah! bei den weifien Mausen in verdiinnter Luft. -—- Kontroll- 
tiere, ------- splenektomierte Tiere, ----- splenektomierte Tiere mit injiziertem Milzbrei. Die 


Zahlen bedeuten die Tiernummer nach dem Protokoll (Tabelle II). 
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Abb. 8. ge 
Zuwachs der Himoglobinmenge bei weifen Mausen in verdiinnter Luft. Beeschreibung 
bei Abb. 7. 


' J. Forster, diese Zeitschr. 145, 309, 1923. 
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bis 9 ersichtlich. Interessant ist dabei, dab zwischen den splenektomiertey 
und den Kontrolltieren in der verdiinnten Luft die Unterschiede vie 
gréBer in der Zahl der Blutkérperchen als im Himoglobingehalt wn 
Blutkérperchenvolumen sind, was selbstverstindlich bedeutet, dal} bei 
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Abb. 9. age 


Zuwachs des Blutkérperchenvolumens bei weifsen Mausen in verdiinnter Luft. 
Beschreibung bei Abb. 7. 


den splenektomierten Tieren die roten Blutkérperchen gréBer sind 
Ob die VergréBerung auch den Durchmesser betrifft oder hauptsichlich 
die Dicke, werden noch spitere Durchmessermessungen an Ausstrich- 
praparaten zeigen. 

Aus dieser, sowie den drei folgenden Serien von Mausen (Tabelle I1|) 
kann man schlieBen, daB die Milz einen EinfluB auf die Blutkérperchen. 
bildungsstatte ausiibt und daB deren Verlust durch Milzbreiinjektion 
teilweise ersetzt werden kann. Wahrscheinlich handelt es sich hier 
um eine Hormonwirkung. Fiir diese SchluBfolgerungen sprechen auch 
die Versuche an Meerschweinchen und Kaninchen (Tabelle [V und V) 
Bei den letzteren ist zugleich zu sehen, daB bei den splenektomierten 
Tieren sich die Erythrocyten langsamer vermehren. Ist aber ihre Zah!| 
endlich gestiegen, so setzte der Anstieg nach der Riickkehr in normalen 
Luftdruck noch weiter fort und sank schlieBlich zur Norm auffallend 
langsam zuriick, was mit erhéhter Resistenz der roten Blutkérperchen 
zusammenhingen kann. Auch fehlt hier das Organ zur Aufnahme cer 
geschwiachten und veralteten Erythrocyten, was normal eine Funktion 
der Milz ist. 

‘ ‘ Allgemeine Betrachtungen. 


Nach den obigen Versuchen kann man vermuten, dal die regula- 
torische Funktion der Milz nicht nur durch die Funktion als Reservoir 
der roten Blutkérperchen, wie Barcroft, Binet, Krzywanek, Nitzescu u. a 
in ihren Versuchen gezeigt haben, erschépft wird, sondern dai das 
Milzinkret die Blutkérperchenbildung und Ausschwimmung derselben 
in den Blutkreislauf reguliert. Es ist wahrscheinlich, daB sich langsam 
eine Substitution fiir die Milz an einer anderen Stelle im K6rper bildet 


Tahelle IV 
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is ist tiberhaupt méglich, daB es nicht ausschlieBblich eine Funktion 
der Milz ist, die Blutkérperchenvermehrung im Blutkreislauf zu férdern, 
sondern des Reticulo-Endothelialapparats tiberhaupt. Dafiir sprechen 
auch die schénen Erfolge der Lebertherapie der perniziésen Animie', 
die man also nicht als eine Avitaminose zu deuten gezwungen ist. 
Meine Versuche kénnten als eine Stiitze fiir die oben erwahnte Deutung 
herangezogen werden, und ich méchte mir erlauben, den Klinikern vor- 
zuschlagen, die Milztherapie der perniziésen Animie der Untersuchung 
zu unterziehen. 
Zusammenfassung. 


1. Es wird ein neuer Apparat beschrieben, der sich zur Erzielung 
einer dauernden bis zu 300 mm Hg reichenden Luftverdiinnung eignet. 
Er wird elektrisch betrieben und hat einen fiir langen Aufenthalt ein- 
gerichteten, hygienisch ausgestatteten Tierbehalter, wie es in Abb. 2 
schematisch dargestellt ist. 

2. Die Hamoglobinkonzentration in den Blutkérperchen der Tiere, 
die einige Zeit in verdiinnter Luft verbracht haben, ist etwas kleiner 
als normal, steigt aber spater wieder an, was eine nachtrigliche Bildung 
des Hamoglobins in den zu friih in den Kreislauf aufgeschwommenen 
Blutkérperchen zu beweisen scheint. 

3. Die Hamoglobinkonzentration in den Blutkérperchen wurde aus 
dem absoluten Hamoglobingehalt des Blutes und dem Blutkérperchen- 
volumen (bestimmt durch Hamatokrit) ausgerechnet nach der Formel: 


» Hb 
k= Ey 1: 


wo K die Hamoglobinkonzentration in den Blutkérperchen (Gramm 
in 100cem Blutkérperchen), Hb Hiamoglobingehalt in Gramm in 
100 ccm Blut und £v Blutkérperchenvolumen in Prozenten bedeutet. 
4. Bei den splenektomierten Tieren regeneriert das Blut in der 
verdiinnten Luft langsamer als bei nicht operierten Tieren. Vermehren 
sich aber die Blutkérperchen, so sinkt dann ihre Zahl nur langsam ab. 
5. In luftverdiinntem Milieu ist die Parallelitat ‘bei den splen- 
ektomierten und nicht operierten Tieren, was die Zahl und das Volumen 
der Erythrocyten betrifft, in dem Sinne gestért, daB bei den splen- 
ektomierten die Erythrocyten an GréB8e zunehmen, ahnlich so wie es 
bei der perniziésen Animie der Fall ist. Injektionen von Milzbrei 
wirken giinstig auf die Blutkérperchenbildung ein. Damit wire eine 
Grundlage fiir Versuche gegeben, die perniziése Animie mit Milz- 


produkten zu behandeln. 


' R. Seyderhelm, Klin. Wochenschr. 7, 1, 1928. 











Beitrag zur Harnstoffbestimmung im Urin. 
Von 
Max Hopf. 
(Aus dem schweizerischen Forschungsinstitut in Davos.) 


(Eingegangen am 2. Marz 1928.) 


In der Absicht, den Harnstoff im Harn bei Tuberkulésen zu be 
stimmen, unternahmen wir Harnanalysen nach der von Martin Jacoby 
angegebenen Ureasemethode', und zwar in der Art, wie sie Pincussen in 
seiner Mikromethodik beschreibt. Wir stieBen aber von vornherein auf 
uns im Augenblick schwer erklarliche, unmégliche Werte. 

Es sei vorausgeschickt, da} simtliche in dieser Arbeit tabellarisch 
zusammengestellten Zahlen die Menge Harnstoff in Prozenten des 
gesamten ausgeschiedenen Harnstickstoffs bedeuten. Wir machten 
zu diesem Zwecke neben jeder Harnstoffbestimmung eine Gesamt- 
stickstoffbestimmung nach dem Mikrokjeldahlverfahren. 


Tabelle I. 


(Mit Urease nach Pincussen erhaltene Werte.) 








Nr. 9 Nr. % 
1 } 65,3 ee 18,5 
2 43,8 8 21,9 
3 79,1 9 25,0 
4 52,4 10 43,8 
5 14,3 11 99,4 
6 12,85 12 35,3 


Die ersten neun Werte erhielten wir bei meist schwerkranken 
Patienten, die Werte von 10 bis 12 aus Urinen von Gesunden. Zunichst 
sehen wir keinen Unterschied zwischen Gesunden und Kranken. (Ein 
einziger normaler Wert, Nr. 11: 90.4%, entstammt einem nicht mehr 
ganz frischen Harn.) Ferner sind diese in der ersten Versuchsreihe 





1 Martin Jacoby und Sugga, diese Zeitechr. 69, 116, 1915. 
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erhaitenen Harnstoffmengen so abnorm gering, da8 wir in erster Linie 


die Fehlerquellen auszuschalten suchten. 


Da wir die Versuche mit verschiedenen Ureasepriiparaten an- 
stellten, war mit gréBter Wahrscheinlichkeit auszuschlieBen, daB die 
Schuld an der Unwirksamkeit des Ferments liegen konnte. 


Meist war der Harn mit Thymol versetzt zwecks Konservierung. 
Dali es auch nicht daran liegen konnte, bewiesen uns Analysen an 
Dieselben fielen nicht besser aus. 


ganz frischen Urinen ohne Thymol. 


Der einzig sichere Weg aber, um jede Fehlerquelle auszuschalten, 
war, nach einer anderen Methode zu greifen und Vergleichsanalysen 
auszuftihren. Dazu diente uns nun die von Laubender zur Mikroharnstoff- 
bestimmung umgearbeitete Folinsche Magnesiumchloridmethode'. 


Die nach dieser Methode erhaltenen Resultate waren nun simtlich, 
ohne Ausnahme, sehr gut brauchbar. 


jeweils immer noch nach der Ureasemethode analysiert. 


Nebenher wurde derselbe Harn 


Laubender 


gibt in seiner Arbeit auch die Ureasemethode an (S. 166), sein Vorgehen 
weicht aber sehr stark von dem von Pincussen angegebenen ab, indem 
er die Urease nur bei 45°C aber 45 Minuten lang einwirken laBt. Dann 


destilliert er 40 bis 50 Minuten. 


Da er keine Temperatur angibt, bei 


welcher er destilliert, ist anzunehmen, dab dieselbe auf 45° bleiben soll. 
Wir machten uns dies zunutze und fiihrten von der vierten Analyse 
an (Tabelle I1) die Ureasemethode nach Laubender aus. 





Tabelle II. 
Magnesium: 
Nr = Ureasemethode Nr. 
> 0 0 
l 80,88 50,29 | 4} 8 
2 81,94 41,6 pieces y 
3 77.27 50.0, | mmecussen 10 
4 96,0 81.5 11 
5 86,78 86,78 nach 12 
6 81.6 50.0 Laubender | 13 
7 81,9 77.7 14 





Magnesium: 
chloride 
methode | 


%o 


84.8 
78,57 } 
87,99 
76.5 
82.93 
73,53 

86.6 


Ureasemethode 


i) 
0 


“Is -) 


v | nach 


Laubender 


*<¢ 


Zax 
SSSEALS 
Cowon hfheK =) 


Auf den ersten Blick ist in dieser Tabelle I] auffallend, da®8 wir 
mit der Ureasemethode nach Laubender plitzlich viel bessere Werte, 
ja sogar mit der Magnesiumchloridmethode zum Teil sehr gut iiber- 


einstimmende Werte erhielten. 


noch mehr Harnstoff als die Magnesiumchloridmethode. 


Einzelne Ureaseanalysen ergaben 


Die zu diesen 


1 Walter Laubender, Eine Mikroharnstoffbestimmung im Harn ohne 
Diese Zeitschr. 186, 158, 1927. 


Urease. 
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Analysen verwendeten Urine waren sowohl von Kranken als auch yoy 
Gesunden. 
Wichtig fiir unsere weitere Arbeit war schlieBlich folgende Analy se 


(Urin eines fieberfreien Tuberkulosepatienten mit ausgedehntem doppel. 
seitigen Lungenbefund.) 





Ureasemethode 





Nr. Magnesiumchloridmethode == nach Laubender eit, Miiasednen 
°/9 Harnstoff °/9 Harnstoff °/9 Harnstoff 
15 87,0 80,0 50,0 


Wir sehen da, dab wir mit dem Verfahren nach Pincussen nicht 
allen Harnstoff aus dem Urin bekommen, und zwar liegt der Grund 
an der Zeit des Uberdestillierens des Ammoniaks in die vorgelegte H, 80), 
Die Zeit ist nimlich nach Pincussen 20 Minuten, was ungeniigend ist 

Nachfolgende Tabelle [11 mége den Beweis erbringen: 








Tabelle III. 
Einwirkung der Urease 20 Min. Einwirkung der Urease 45 Min 
bei 50 bis 55°C bei 45°C 
Nr. Nach 20 Min. Dest. Nach weiteren Nach 20 Min. Dest. Nach weiteren 
bei 60°C 3% Min. Dest. bei 45°C ) Min. Dest 
%o %o Fo Fy 
1 78,5 14,2 47.6 44.0 
2 56,3 20,83 21,3 60,4 
3 50,0 33,3 50,0 27,7 


(Destillation bei 60° C) 


Bei der Analyse Nr. 3 haben wir die Versuchsbedingungen dahin 
abgeindert, daB wir beide Destillationen bei 60°C ausfiihrten. Wir 
sahen dadurch, daB die Temperatur des Destillierens auf das End. 
resultat keinen EinfluB hat, wohl aber auf das nach 20 Minuten heraus. 
bekommene NH,. Mit anderen Worten wird das NH, bei héherer 
Temperatur rascher, iiberdestilliert. Die Analyse Nr.3 zeigt uns bei 
der gleichen Gelegenheit, daB der erste Teil der Analyse (Einwirkung 
der Urease) ohne HinfluB auf das Endresultat nach Pincussen oder 
nach Laubender geschehen kann. Das erklirt sich sicherlich dadurch 
daB, wie Pincussen sagt, das Ureaseferment auBerordentlich aktiv ist 
Solange man dasselbe nicht zerstért, sei es durch zu hohe Temperaturen 
oder sei es durch Zufiigen von Metallsalzen oder weiteren Ferment- 
giften, muB die Urease nach 15 Minuten simtlichen Harnstoff in 
Ammoniak umgewandelt haben. 

Das Wichtigste aber, was wir aus der Tabelle III herauslesen. ist 
daB wir bei keinem Versuch nach 20 Minuten Destillation allen Harn- 
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stoff bzw. alles aus Harnstoff gebildete Ammoniak in die vorgelegte 
H,SO, tibergefiihrt hatten. Bei der Weiterdestillation (30 Minuten) 
erhiclten wir immer noch einen betrachtlichen Prozentgehalt Harnstoff. 

Sehr deutlich zeigt uns das der folgende Versuch, der uns auch 
zum AbschluB dieser Arbeit brachte: 


Einwirkung der Urease 45 Minuten bei 45° C. 


a) Destillation bei 45°C: 
Ween BPMN «win te en tl ln OOS 
nach weiteren 30 Minuten. . . . . . 44,4% 


b) Destillation bei 60°C: 


nach 20 Minuten . wie &s 72,3% 
nach weiteren 30 Minuten. . . . . . 27,7% 
SchluBfolgerungen. 


1. Die von Laubender bearbeitete Mikroharnstoffbestimmung mit 
Magnesiumchlorid ist ein sehr zuverlissiges Verfahren, wenn man genau 
nach den Vorschriften des Autors verfihrt. 

2. Die Ureasemethode ist gleichfalls eine gute Methode, wenn 
man folgende Punkte beriicksichtigt : 

a) Einwirkung der Urease kann nach Pincussen oder Laubender 
geschehen; man bekommt nach beiden Methoden allen Harnstoff heraus. 

b) Die Destillation des Ammoniaks muB8 50 Minuten lang dauern, 
wenn man sicher sein will, da} man alles Ammoniak in der vorgelegten 
H,SO, hat. Die Temperatur braucht dabei nicht héher als 45° C zu sein. 


Biochemische Zeitschrift Band 195 i4 








Ultramikroskopische Beobachtungen fiber den Einflub 
anorganischer lonen auf die Dispersitit von Eieralbumin 
und Himoglobin bei variierter H-lonenkonzentration. 


Von 
Vera Schrider (Moskau). 
(Aus dem physiologischen Institut der Universitat Kiel.) 
(Eingegangen am 4. Mdrz 1928.) 
Mit 3 Abbildungen im Text. 


Wie 6fters erwihnt, sind die physikalisch-chemischen Vorginge. 
welche sich im Gebiet des isoelektrischen Punktes verschiedener Eiweis- 
kérper abspielen, von groBber Bedeutung fiir die vielen physiologischen 
Fragen, die mit dem kolloidalen Zustande der Eiwei®kérper eng ver- 
kniipft sind, da der isoelektrische Punkt, welcher nach Michaelis bei 
reinen wiisserigen Eiwei$lésungen von dem Verhiltnis der Siuren. 
und der Basendissoziationskonstanten K, /K, des Ampholyten abhingt. 
den maximalen Entladungszustand des Ampholyten und damit seine 
minimale Léslichkeit darstellt. Nun haben Michaelis und Rona’ im 
Jahre 1919 am Beispiel der hitzedenaturierten EiweiBkérper von 
dialysiertem Hundeserum gezeigt, daB die den isoelektrischen Punkt 
eines Ampholyten charakterisierende H-Konzentration, bei der der 
Ampholyt die gréBte Flockungstendenz hat, nicht eindeutig festliegt 
sondern. daB ihr Wert von der Anwesenheit weiterer Ionen abhiingig 
ist. Es ergab sich, daB die wirksamen Anionen der anorganischen 
Salze die Reaktion der Suspension des hitzedenaturierten EiweiBes, bei 
der maximale Flockung eintritt. ins Saure verschieben, und zwar in 
der Reihenfolge Cl < Br< J, NO,< SCN, wobei die Verschiebung 
bei Cl am geringsten, bei SCN am gréBten ist, wihrend die Kationen 
soweit sie einen deutlichen Einflu8 ausiiben, das Flockungsoptimum in 
der Reihenfolge Na, Mg < La, Al < Zn, Cd, Ni, Cu ins Alkalische 
verschieben. Dabei wurden die verschiedenen pyg-Werte in der Eiwei/i- 
suspension so hergestellt, daS zu n/100 Natriumacetat verschiedene 


1 Michaelis und Rona, diese Zeitschr. 94, 225, 1919. 
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Mengen Essigsiure hinzugefiigt wurden. Der Verwendung der Acetat- 
puffergemische lag die Erfahrung zugrunde, daB Natriumacetat den 
isoelektrischen Punkt nicht verschiebt. 

AuBer dieser Versuchsreihe wurde noch eine weitere von Michaelis 
und von Szent-Gyérgyi' veréffentlicht, in der eine Lésung von Casein 
in n/100 Natriumacetat mit verschiedenen Mengen Essigsiiure und 
mit gleichen Molen Salz versetzt wurde. Wiederum ergab sich eine 
deutliche Verschiebung des Flockungsoptimums ins Saure durch die 
Anionen, entsprechend der Reihenfolge F, Cl < Br< J, NO,, SO, 

SCN, eine Verschiebung ins Alkalische durch die lonen der Schwer- 
metalle Zn, Ni, Cu, La und Al, dagegen ebenfalls eine deutliche Ver- 
schiebung ins Saure durch die Ionen der Alkalien und Erdalkalien, 
die in der Reihenfolge Rb < Na, K, NH, < Li < Ca, Sr, Ba, Mg steigt. 
Der Einflu8 der Kationen ist also in dieser Versuchsreihe ein etwas 
anderer als in den Versuchen mit hitzekoaguliertem Serum insofern, 
als sich dort bei Na und Mg eine schwache Verschiebung des Flockungs- 
optimums ins Alkalische, hier ins Saure herausstellte. 

Es sei ferner hinzugefiigt, daB nach Michaelis und v. Szent-G yorgyi 
und nach Labes? organische Anionen, wie die der Sulfosalicylsiure. 
des Eosins und des Diaminechtrots die Reaktion maximaler Flockung 
ins Saure, organische Kationen wie die des Methylenblaues, des Cocains, 
des Chinins und andere stark ins Alkalische verschieben, wihrend 
Nichtelektrolyte unwirksam sind. Diese Beobachtungen gewinnen nun, 
abgesehen von kolloidchemischen Gesichtspunkten, auch ein gréBeres 
physiologisches Interesse dadurch, daB auch gegeniiber gréberen Sus- 
pensionen, an deren Bildung EiweiBkérper mitbeteiligt sind, wie Einzel- 
zellen oder Zellstromata, der EinfluB der Salze auf die Reaktion 
maximaler Suspensionsinstabilitat sich geltend macht. So zeigte 
Haffner*, daB das py, bei dem Blutkérperchen oder Blutkérperchen- 
stromata am leichtesten sedimentieren, um so niedriger liegt, je gréBer 
die NaCl-Konzentration im suspendierenden Medium ist; Netter‘, der 
in Kataphoreseversuchen den isoelektrischen Punkt der Blutkérperchen 
aufsuchte, fand, daB auch dieser durch Alkali- und Erdalkalichlorid 
sowie durch Alkaliphosphat ins Saure verschoben wird. 

Was schlieBlich die Theorie der Erscheinungen anlangt, so neigt 
Michaelis® zu der Auffassung, daB die Verschiebung des Flockungs- 
optimums bzw. des isoelektrischen Punktes auf eine Adsorption der 
lonen zuriickzufiihren sei; je adsorbierbarer ein Anion, um so stiarker 


! Michaelis und v. Szent-Gyérgyi, diese Zeitschr. 108, 178, 1920. 
® Labes, Pfliigers Arch. 186, 98 und 112, 1921. 

* Haffner, Pfliigers Arch. 196, 15, 1922. 

* Netter, ebendaselbst 208, 16, 1925. 

5 Michaelis, diese Zeitschr. 108, 225, 1920; 106, 83, 1920. 
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sei die Verschiebung ins Saure; je adsorbierbarer ein Kation, um so 
mehr finde die maximale Flockung in Richtung des Alkalischen statt 
Es erscheint aber auch méglich anzunehmen, daB, auch wenn die 
[onen entsprechend dem Massenwirkungsgesetz mit dem Ampholyten 
in chemische Reaktion treten und ein Komplexsalz bilden, der iso. 
elektrische Punkt in der einen oder anderen Richtung von der gewéhn.- 
lichen Lage abweicht!. 

Ich habe es nun auf Anregung von Herrn Prof. Héber unternommen. 
zuniachst einmal noch weitere Erfahrungen iiber die Phinomene der 
beschriebenen Art zu sammeln. Ich habe mich dabei der von Wels 
und Thiele? ausgearbeiteten Technik der Untersuchungen von Eiwei3.- 
solen im Ultramikroskop bedient, nachdem sich das Verfahren auch 
in den Versuchen von Héber und Schiirmeyer® iiber den Ionenantago. 
nismus in EiweiBlésungen aufs beste bewiahrt hatte. 

Es war also zu untersuchen, ob das Maximum der Ultrateilchenzahi, 
das man in einer salzfreien EiweiBlésung bei der dem isoelektrischen Punkt 
entsprechenden Reaktion findet, durch die Gegenwart von Salzen in ein 
anderes py-Gebiet verschoben wird. Dabei wurde im besonderen erprobt 
ob die Salze auch in solchen Konzentrationen, die sich in physiologischen 
Grenzen bewegen, eine Wirkung entfalten. 


Methodik. 


Die Versuche wurden an Lésungen von Eieralbumin und von Hamo- 
globin ausgefiihrt. Dazu wurde in iiblicher Weise HiihnereiweiB geschlagen, 
durch Stehenlassen wieder verfliissigt und durch Halbsattigung mit Ammon 
sulfat gefallt, von den Globulinen durch Filtrieren getrennt, von neuem 
durch Ganzsaéttigung mit Ammonsulfat gefallt, filtriert und der Nieder- 
schlag in wenig Wasser wieder aufgelést. Die Lésung wurde darauf in 
Kollodiumhiilsen, die aus 15 %igem Eisessig-Kollodium hergestellt waren, 
einer 8 bis 10 Tage dauernden Dialyse gegen destilliertes Wasser unter- 
worfen. 

Die Gewinnung der Hamoglobinlésungen geschah folgendermaBen': 
Rinderblutkérperchen wurden dreimal mit 0,95°% NaCl gewaschen und 
darauf mit der 20fachen Menge destillierten Wassers lysiert. Dann wurden 
die Stromata durch vorsichtiges Anséuern mit n/10 HCl bis in die Gegend 
von px 5,5 bis 6,0, d. h. ungefahr dem isoelektrischen Punkt der Stromata 
entsprechend, ausgeflockt und die iiberstehende Hamoglobinlésung zu 
den Versuchen verwendet. 

Fiir die ultramikroskopischen Beobachtungen wurden dann Gemische 
bereitet, in denen die Albuminkonzentration 0,05, die Hamoglobin- 
konzentration 0,03%, dié Salzkonzentration m/10 betrug. Die jeweils 


1 Siehe dazu Netter, Pfliigers Arch. 210, 450, 1925; H.H. Weber, 
diese Zeitschr. 189, 381, 1927. 

2 Wels und Thiele, Pfliigers Arch. 209, 49, 1925. 

*’ Héber und Schiirmeyer, ebendaselbst 214, 516, 1926. 

* Siehe dazu Mond, ebendaselbst 208, 574, 1925. 
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gewiinsehte H’-Konzentration wurde durch geeignete Zusiétze von m/100 H Cl 

















at . . : 7 
: und m/100 KOH hergerichtet und mit der Gaskette bestimmt. Zur Ver- 
die diimnung wurde Leitfahigkeitswasser von Kahlbaum benutzt. Die Mischung 
ten erfolgte in der Reihenfolge: EiweiBlésung, Wasser, Salz, Séure bzw. Lauge. 
iso- Bei den Hamoglobinversuchen wurde zu dem Gemisch Alkohol in der 
hn. Gesamtkonzentration von 0,25 % hinzugefiigt, um eine schwache Denatu- 
rierung des EiweiBes zu erhalten, da entsprechend seiner groBen Hydrophilie 
die Teilchenzahl in seinen Lésungen fiir die Zéhlung zu klein ist. Die Albumin- 
en, lésungen wurden ohne Denaturierung untersucht. 
der Die so bereiteten Lésungen wurden nach zweistiindigem Stehen ultra- 
‘els mikroskopiert, d. h. es wurde bei den verschiedenen py-GréBen die in 
iB. 100 Gesichtsfeldern vorhandene Teilchenzahl bestimmt. 
ich . 
Versuche, 
go- 

1. Das Flockungsoptimum des Eieralbumins. In den Versuchen 
shi. mit nativem Eieralbumin wurde der Einflu8 der Anionen mit Hilfe 
nkt einer Reihe von Kaliumsalzen, der Einflu8 der Kationen mit Hilfe 
pin einer Reihe von Chloriden gepriift. 
bt Von Anionen wurden untersucht: Cl, Br, J, 80,, HPO, und SCN. 
en Fiir jedes Salz wurden zwei Versuchsreihen angestellt und der Mittel- 

wert daraus gezogen. Als Kontrollversuch diente die salzfreie Eiweib- 

lésung, der verschiedene Mengen HCl zugesetzt waren. 

500 <a 
10- 
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mn 
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n, 
. 
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i. 
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en 
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ta 
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6,5 60 55 50 45 40 35 Io 
Abb. 1 Pr 
—— HCl + 0,05 °/9 Albumin. ~-- HCI+01m KCl + 005°, Albumin 
--- HCl +0,1m KBr + 0.05%, Albumin. ----- HCl+01m KJ + 0,05, ° 


~-— HCl + 005m KySO, + 0,059 Albumin. +++ +> HCl+4+0,1mK,SO, + 0,05, 
a HCl + 0.1m K,HPO, + 005%, Albumin. 
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Die Zahlergebnisse sind in der Tabelle I zusammengefaBt. Sic 
enthalten im siebenten Stab das Mittel aus den in den beiden Versuch 
reihen gefundenen Teilchenzahlen; der Stab 8 enthalt die berechnetey 
relativen Teilchenzahlen, wobei die Zahl bei dem jeweils kleinstey 
pu (5,5 bis 6,2) gleich 100 gesetzt ist. 

Die Versuche mit m/10 KSCN ergaben, daB dies Salz zu stark 
flockt, so daB die Zihlung der Ultrateilchen schon bei py 4,5 unmiéglich 
wird; schon bei dieser Reaktion kommt es nach etwa 1 Stunde zy 
einer deutlich sichtbaren Triibung, bei noch saurerer Reaktion flockt 
das EiweiB aus. 

Die Tabelle lehrt, daB das Flockungsmaximum des Eieralbumin: 
durch die zugefiihrten K-Salze ins Saure verschoben wird, am stdrksten durch 
die Halogenide Cl, Br, J, weniger durch H PO,, noch weniger durch SO, 
Die Mittelwertergebnisse sind in Abb. 1 graphisch wiedergegeben. 

Wenden wir uns nun zu der Wirkung der Kationen. Es wurden 
Li, Na, Rb, K, Ca und Mg als Chloride gepriift. Tabelle II gibt cic 
gewonnenen Resultate wieder. Als Kontrollversuch wurde auch hie: 
die salzfreie Eiweiblésung ausgeziahlt. 

Nehmen wir zu diesen Ergebnissen der Tabelle I] dasjenige fii: 
KCl aus Tabelle I mit hinzu, so zeigt sich, daB das Teilchenmaximum 
durch die Gegenwart von Ca und Mg deutlich nach der alkalischen Seit: 
verschoben wird, daB Rb, Na und Li anndhernd indifferent sind, wahren: 
K das Maximum ins saurere Gebiet ablenkt. Abb. 2 bringt das Ergebnis 
graphisch zur Anschauung. 
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Tabelle |. 
Die Wirkung der Anionen auf das Eieralbumin. 
Pu Gezahlte Teilchen Berechnete Teilchen 
6.20 88 100 
| 5,70 170 193 
1. 178 97 
8,60 58 66 
| 3,10 40 46 
1. Versuchsrcihe 2. Versuchsreihe Mittelwert aus 1 und 2 
—_ Pu Gezablit Pu Gezahlt Pu Gezahit Berechnet 
5.99 66 6,10 29 6.00 43 100 
4.49 X6 4.50 62 4.45 74 172 
a 102 4,20 14 3.95 12386 
3.60 86 3,60 36 3,60 61 142 
3,10 74 3,00 36 8,05 35 128 
6,20 34 5,90 6 6.05 45 100 
5.17 56 4.99 62 5,03 59 131 
" _ 4,90 60 3,90 rh 3,95 78 173 
3.50 42 3.50 78 3.59 60 134 
3,40 42 3,20 49 3.39 41 91 
5,90 66 6,00 52 5.95 59 100 
4,99 78 5,99 86 5.40 82 139 
0.1 mol. 4,70 112 4,60 130) 4.65 121 205 
KJ 3,99 316 4,39 222 4,10 269 4565 
3.59 102 4.00 128 3.75 115 195 
3.20 WY) 3.60 104 3,40 77 131 
5,20 66 5,10 58 5,15 62 100 
5.0 89 4.90 S4 4,95 82 132 
0,1 mol. 4,90 82 4.75 86 4,82 &4 136 
KgSO, 4,52 x2 4,52 SN 452 ts) 137 
4.20 46 4.39 64 4.25 5D SY 
3.60 46 4,20 62 3.90 4 SS 
5.99 116 5,50 64 5,70 0) 100) 
4.69 127 5.40 74 5,00 gy 113 
0,05 mol. ‘ aa - e 
K,S0, 4,30 146 4,90 118 4.65 132 143 
4.00 134 4,40 92 4,20 113 126 
8.60 YS 4.00 52 3,80 75 83 
6,09 78 6.10 58 6,05 68 1) 
5.34 86 5.40 70 5,37 78 115 
0.1 mol. 4,65 86 4.65 80 4.65 83 122 
KHyPO.) = 4,30 m6 4,21 100 4,25 oN 14 
4,20 60 4.10 66 4.15 63 93 
4.10 60 4.09 66 4.05 63 93 
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Tabelle Il. 
Die Wirkung der Kationen auf das Eieralbumin. 
Pu Gezahlte Teilchen Berechnete Teilchen 
6,16 156 100 
5.5 230 147 
Kontrollversuch ohne 4,60 240 154 
Salzzusatz 4,00 164 105 
3,74 74 48 
3.43 70 45 
1. Versuchsreihe 2. Versuchsreihe Mittelwerte aus 1 und 2 
Sal ae ——||-—__— — . 
= Py © Gezihit PH Gezihlt Pu Gezihit | Berechnet 
| 
5,90 126 6,10 54 6,00 99 | 100 
5,50 134 5,50 82 5,50 108 | 126 
0,1 mol. 4,70 190 4.70 246 4,70 218 | 3242 
NaCl 4,20 160 4,30 140 4.25 150 | 167 
8,90 72 4,05 92 3,97 82 | 91 
3,70 52 3,65 68 3,68 60 67 
5,90 52 6,10 58 6,00 55 |: (100 
5,50 122 5,50 88 5,50 105 191 
0,1 mol. 4,70 204 4,70 200 4,70 202 | «367 
LiCl 4,20 152 4,30 104 4,25 128 | 233 
3,90 98 4,05 74 3,97 86 | 156 
3,72 70 3,65 68 3,68 69 | 125 
6,00 68 | 100 
5,60 76 112 
0,1 mol. 4,50 130 191 
RbCl 4,00 104 153 
3,80 72 106 
3,60 72 106 
5,90 5b 100 
5,40 112 200 
0,05 mol. 4,70 100 179 
CaCl, 4,30 64 114 
3,80 42 7 
3,70 36 64 
5,90 82 100 
5,40 126 154 
0,05 mol. 4,75 50 61 
MgCl, 4,30 42 | St 
8,80 36 44 
3,70 34 42 
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2. Das Flockungsoptimum des Hamoglobins. Wir wenden uns nun 
zu den Versuchen mit 0,03°, Rinderhimoglobin. Wie schon gesagt. 
wurde die Zahlung der Ultrateilchen hier erst durch einen Zusatz von 
0.25% Alkohol zu der Hamoglobinlésung erméglicht. Von Salzen 
wurden nur zwei gepriift, nimlich die, die in den Versuchen mit Eier- 
albumin das Maximum der Teilchenzahl am deutlichsten in der einen 
oder anderen Richtung, vom isoelektrischen Punkt aus gerechnet, 
verschoben hatten, nimlich KCl und CaCl,. Zur Kontrolle wurde auch 
hier eine salzfreie EiweiBlésung untersucht, welche durch geeignete 
kleine Mengen KOH auf die erforderliche Reaktion gebracht werden 
muBte, da die Ausgangslésung nach der Stromatasedimentierung 
schwach sauer reagierte (s. 8. 212). 

Die Zahlergebnisse sind in Tabelle III zusammengefabt. Die 
berechneten Mittelwerte des letzten Stabes sind auf den Wert fiir 
pu7,d gleich 100 bezogen. 

















Tabelle III. 
Das Verhalten des Hamoglobins. 
Pu Gezahblte Teilch B unet Teilchen 
6,21 70 167 
“"- > 
a ohne eae = . 
eemen | 7,16 68 162 
7,32 42 100 
| 1. Versuchsreihe 2. Versuchsreihe Mittelwerte aus 1 und 2 
Sal — -- _—-——— - 
7 | Pu Gezahlt Pu Gezahit Pu Gezihit Berechnet 
| 6,20 at 6,21 50 620 | 52 138 
0.1 mol | 6,49 80 6,55 74 | 6,52 77 202 
‘KC ; 6.5 82 6,65 bye 6,59 SS 226 
| 6.99 64 6.90 88 6.94 76 200 
7,27 36 7,35 40 7,31 88 100 
6,10 88 6,33 69 6,21 74 71 
6,30 116 6,48 76 6,36 96 92 
0.05 mol. 6,61 156 6,54 78 6,57 117 113 
CaCl, 6,96 206 6,87 124 6,91 165 159 
7,10 224 7,10 130 7,10 182 175 
7.30 128 7.30 80 7.30 104 100 


Aus der Tabelle III ist ersichtlich, daB die maximale Teilchenzahl 
der 0,03°%,igen Hémoglobinlésung, die ohne Salzzusatz bei etwa py 6.9 
gefunden wird, also im isoelektrischen Punkt des Haimoglobins, in Gegen- 
wart von Cl in Kombination mit K bei deutlich saurerer Reaktion auftritt, 
dagegen bei Anwesenheit von Ca an Stelle von K bei ein wenig alkalischerer 


Reaktion. 
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Das Mittel aus den beiden Versuchsreihen fiir Hiamoglobin ist jy 
Abb. 3 graphisch dargestellt. 
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Abb. 3. Py 


—— KOH + 0,03°)9 Hamoglobin. -—=- KOH + 0,1 m KCl + 0,03°/, Hamoglobin 
~~ KOH + 0,1 m CaCl, + 0,03°/, Hamoglobin. 


3. Die Teilchenzahl. Wenden wir uns nun noch einmal der Be 
trachtung der Kurven in Abb. 1 bis 3 zu, so fallt auf, daB sie sich in 
der Steilheit und Héhe des Verlaufs auBerordentlich unterscheiden 
Mit der Annaherung an die Reaktion maximaler Flockung nimmt also 
die Teilchenzah] in manchen Fillen sprunghaft und stark zu, in anderen 
weit weniger. In dieser Weise iufert sich eine sehr verschiedene 
Flockungskraft der einzelnen Ionen. Aus Abb. 1 ist zusammen mit 
Angaben auf S. 214 zu entnehmen, daB unter den Anionen SCN, | 
und Cl ein besonders groBes Flockungsvermégen besitzen, wéhrend 
SO, und HPO, darin zuriickstehen; Abb. 2 zeigt, daB die geringste 
Flockungskraft unter den Kationen das Mg aufweist. Diese Ergebnisse 
stimmen recht gut mit den Angaben von Michaelis und Rona iiberein 
danach wird bei dem hitzedenaturierten EiweiB in den entsprechenden 
Versuchen von J und SCN die Flockung am meisten begiinstigt, von 
SO, am meisten gehemmt; es fand sich ferner eine hemmende Wirkung 
bei MgCl, und MgSQ,. Die Méglichkeiten, diese Vorginge zu erklaren 
sollen zunichst nicht weiter erértert werden. 


SchluBbetrachtung. 


Die hier mitgeteilten Versuche wurden in erster Linie in der Absicht 
unternommen, die bisher recht spairlichen Erfahrungen iiber den Einflu! 
der Neutralsalze auf die isoelektrische Reaktion und die Reaktion be: 
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maximaler Flockung von EiweiBkérpern zu ermitteln, um so eine 
(rundlage fiir daran ankniipfende physiologische Beobachtungen zu 
vewinnen. Der Beitrag an Erfahrungen derart ist nun allerdings 
relativ sehr klein, denn zu einer vollstandigeren CUbersicht gehirte eine 
Variierung der EiweiBkonzentration und der Salzkonzentration, eine 
\erfolgung der Einfliisse tiber einen gréBeren py-Bereich und eine 
,ataphoretische Untersuchung dariiber, ob auch in Gegenwart der 
Salze der isoelektrische Punkt mit dem Flockungsmaximum zusammen. 
fallt. Nach den bisher vorliegenden Versuchen bedarf es auch noch 
einer weiteren Variierung der verwendeten EiweiBkérper, da diese sich 
anscheinend verschieden verhalten. Zwar zeigte sich, dab in jedem 
Falle, bei hitzedenaturiertem Serum Eiwei®B, bei dem schwach mit 
Alkohol instabilisierten Himoglobin, bei genuinem Casein und Eier- 
albumin die Anionen in der gleichen Reihenfolge das Fallungsoptimum 
ins Saure verschieben, aber der KationeneinfluB ist anscheinend 
schwankend, wie schon anfangs hervorgehoben wurde. So ist es aus 
diesen Griinden auch noch nicht an der Zeit, auf die provjsorischen 
theoretischen Betrachtungen, die Michaelis (l.c.) an seine Versuche 
ankniipfte, jetzt zuriickzukommen. 


Zusammenfassung. 


Durch Zihlung der Teilchen im Ultramikroskop wurde an Lésungen 
von Eieralbumin und von Himoglobin gezeigt, dab, wie auch in friiheren 
Versuchen, besonders von Michaelis, das bei einer bestimmten H-Ionen- 
konzentration zu beobachtende Flockungsmaximum durch Salzzusatz 
verechoben wird. Die angewendeten Salzkonzentrationen betrugen 
0,05 bis 0,1 mol., bewegten sich also in eihem physiologisch in Betracht 
kommenden Bereich. Es ergab sich, daB die Anionen das Flockungs- 
maximum ins Saure verschieben, und zwar in der Reihenfolge: SO, 

HPO, < Cl, Br, J < SCN, wihrend von den Kationen Ca und Mg 
einen deutlichen Effekt ausiiben, der in einer schwachen Verschiebung 
ins Alkalische besteht. 


Zum SchluB halte ich es fiir eine angenehme Pflicht, Herrn Professor 
Dr. R. Héber fiir die Aufnahme im Kieler physiologischen Institut sowie 
tir die Unterstiitzung meiner Arbeit mit Rat und Tat meinen herzlichen 
Dank auszusprechen. Desgleichen danke ich Herrn Privatdozenten Dr. 
Netter aufs beste fiir seine Hilfe und vielfache Beratung. 





Das Schichtungsphinomen 
bei der Elektrodialyse als elektrophoretische Erscheinung. 
Von 


F. Blank und E. Valké. 


(Aus dem Institut fiir medizinische Kolloidchemie der Universitat Wien.) 


(Eingegangen am 5. Marz 1928.) 
Mit 6 Abbildungen im Text. 


1. Bei der Anwendung der Elektrodialyse zur Reinigung ver. 
schiedener Sole [Serum- und Eieralbumin (1) (2) (3), Pseudoglobulin (4 
Hamoglobin (4), Starke (5), Agar (6) und Kieselsaure (7)] haben Wo. Pau 
und seine Mitarbeiter eine eigenartige Entmischungserscheinung beob 
achtet. In dem benutzten Paulischen Apparat (8) (Abb. 1) ist di: 








Abb. 1. 
Schema eines Elektrodialyseapparates nach Wo. Pauli 


kolloide Lésung durch zwei parallele, vertikale Pergamentmembranev 
von den seitlichen Zellen getrennt. In die letzteren tauchen die zwei 
unangreifbaren Elektroden ein. Sie sind scheibenférmig und parallel 
zu den Membranen. Die Stromrichtung ist also horizontal. Das Pau/i. 
sche Schichtungsphinomen besteht darin, daB wahrend des Strom 
durchgangs die in der Mittelzelle befindliche kolloide Lésung sich in 
zwei tibereinanderliegende Fliissigkeiten trennt. Die beiden Schichten 
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grenzen mit einer scharfen Trennungsfliche aneinander (Abb. 2). Sie 
kénnen sich optisch unterscheiden in Farbe, Triibung und Brechungs- 
vermogen. So ist beim Hamoglobin die obere Schicht wasserklar, die 
untere hat die intensiv rote Farbung des Himoglobins. Bei der Kiesel- 
siure ist die Grenzfliche infolge der Brechungsverschiedenheit mit 
freiem Auge leicht wahrnehmbar. 








a 5 e 
—f}-—____#2 
4 e 
a 
Abb. 2. 
Schematische Darstellung des Schicht hi im Elektrodialysierapparat. 





a Elektrode, 6 Membran, ¢ obere Sehicht, d untere Schicht, ¢ AuBenflussigkcit. 


Im Laufe der Zeit wurde tiber das Phinomen in Paulis Institut 
ein reiches Erfahrungsmaterial gesammelt, welches in den verschiedenen 
Arbeiten zerstreut und nur teilweise veréffentlicht ist. Im folgenden 
sollen die wichtigsten Beobachtungen herausgegriffen werden. 

Die Erscheinung tritt bei der iiblichen Feldstirke (in der GréBen- 
ordnung von 10 Volt pro Zentimeter) haufig auffallend schnell auf. 
Bereits 5 bis 10 Minuten nach StromschluB wird oben eine wasserklare 
Schicht von etwa | mm Dicke, gleichmiBig zwischen den Membranen 
ausgebreitet, sichtbar. Die klare Schicht verbreitert sich immer mehr. 
die Grenzfliche wandert also nach abwirts und erreicht schlieBlich 
ein konstantes Niveau. Die Geschwindigkeit des Entmischungsvorganges 


) sowie der erreichte Zustand variieren von Sol zu Sol. Insbesondere 


der Elektrolytgehalt scheint ausschlaggebend zu sein. Vollstindig 


) gereinigte Produkte von EiweiB zeigen dieses Verhalten nur in geringem 
g g g 


MaBe oder iiberhaupt nicht. Bei vollstandig gereinigter Kieselsiure 
besteht jedoch die Schichtungserscheinung fort. 

Die obere Schicht ist meistens frei von dem Kolloid. Sie enthilt 
z. B. kein koagulables EiweiB oder keine Kieselsiure. Die untere 
Schicht wird infolgedessen konzentrierter als die urspriingliche Loésung. 
Darin liegt die praktische Anwendung des Paulischen Phinomens: 
Es wird zur Einengung der kolloiden Lésungen benutzt. 

Die Leitfahigkeit ist in den einzelnen Schichten verschieden. 
Bei EiweiBlésungen beobachtet man gewdéhnlich in der oberen 
wasserklaren Schicht eine gréBere Leitfaihigkeit (8). Da die Elektro- 
dialyse die molekulardispersen lIonen wegfiihrt, mui man an- 
nehmen, daS hier ein Kolloidelektrolyt anwesend ist. Fir die 
chemische Natur dieser Kolloidionen gibt im Falle des Seralbumins die 


. analytische Feststellung eines Phosphorgehaltes einen Anhaltspunkt (10). 


Es diirfte sich um die Spaltung von dem Protein anhaftenden Phospha- 
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tiden handeln. Bei Stiirke wurde in der oberen Schicht eine kleiner, 
Leitfahigkeit und Anwesenheit eines nicht elektrolytischen Kolloic: 
(Amylosen) beobachtet (5), wahrend die untere Lésung die Kolloidione 
der Stirke (Amylophosphorsiure) enthielt. Bei der Kieselsiure hy; 
die obere Schicht die Leitfahigkeit des destillierten Wassers, die unter 
Schicht enthalt die verhaltnismaBig gut leitende Lésung der Kolloid 
saure (7). 

2. Fiir das Verstandnis und die Erklirung der Erscheinung is 
vor allem die Verschiedenheit der spezifischen Gewichte der einzelnen 
Schichten in Betracht zu ziehen. Da die untere Lésung bedeuten 
konzentrierter ist, ist ihr spezifisches Gewicht gréBer als dasjenig 
der oberen. Die Lésungen lagern sich also nach ihrem spezifische; 
Gewicht, den Gesetzen der Hydrostatik folgend. Die Frage ist: Wi 
entstehen diese verschiedenen Lésungen aus der urspriinglichen ’ 


Beziiglich der Rolle der Stromrichtung geben altere (9) und vor 
uns wiederholte Beobachtungen am Institut Auskunft. Stellt man 
den Apparat so auf, daB die Stromrichtung vertikal ist, so gibt e: 
zwei Méglichkeiten: Die Stromrichtung fallt entweder mit der Richtung 
der Erdbeschleunigung zusammen oder sie ist entgegengesetzt. Di 
Beobachtungen lehren, daB die Entmischung nur in einem der beiden 
Faille eintritt, und zwar nur dann, wenn die Richtung der elektrophoreti 
schen Wanderung der Kolloidionen und des Schwerefeldes zusammen 
fallen. Die elektrophoretische Wanderungsrichtung lat sich aus dem 
isoelektrischen Punkte und der H*-Aktivitét der Lésung angeben 
Wenn also z. B. das Eiwei8 mit einer Saure kathodisch aufgelade: 
ist, so tritt die Schichtung nur dann auf, wenn die Kathode unten ist 
In diesem Faile kénnte man die Erscheinung als eine gewéhnlich: 
Elektrophorese der Proteinionen ansprechen. 


3. Bereits diese Beobachtungen legen es nahe, die Erscheinung 
allgemein als Folge der Elektrophorese zu deuten. Die iibliche Er 
scheinungsform der Schichtung als .eine auf die horizontale Strom. 
richtung senkrecht erfolgende Pseudosedimentation mit scharfer 
Grenzschichtbildung stellt jedoch dieser Erklarung zunichst Schwierig 
keiten in den Weg. Deshalb wurde die elektrophoretische Erklirung 
bisher nur im Falle der Kieselsiure (7) ausgesprochen: ,,Die Schichtung 
der Kieselsiure diirfte mit der von R.Zzigmondy (ll) mitgeteilten 
Erscheinung bei der Elektrolyse derselben ihrem Wesen nach identisch 
sein. Diese besteht darin, daB die Siure nicht ausfillt, sondern lings 
der Anode in Schlieren zu Boden sinkt.“ 

Auf Grund einiger Beobachtungen, die wir im folgenden mitteilen 
kénnen wir nun zeigen, daB die Schichtung als eine Folge der Elektro- 
phorese und der Hydrostatik hinreichend erklirt werden kann. 
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Versuch I diente der Feststellung, daB die Anwesenheit der Membran 
fir die Erscheinung belanglos ist. Wir benutzten den Paulischen 
Apparat ohne Pergamentmembranen, zogen die Elektroden bis zu den 
Seitenwinden der AuBenzellen zuriick und fiillten das ganze Gefib 
mit einer weitgehend gereinigten Hamoglobinlésung. Fast die ganze 
Lisung befand sich also zwischen den Elektroden. Bei Anlegung des 
StraBenstromes von 220 Volt (Elektrodenabstand 20 cm) trat bereits 
nach etwa 5 Minuten oben eine diinne wasserklare Schicht auf, welche 
nach 3 Stunden 5 mm dick wurde (12) (Abb. 3). 


Die Lésung war etwa 2%, ig, also tief gefirbt. Sie war durch 
3 Wochen lange Dialyse im Faltendialysator des nach Hoppe-Seyler 
kristallisierten Oxyhimoglobin (aus Pferdeblut) gewonnen worden. 


Der Versuch laBt noch eine bemerkenswerte Einzelheit erkennen. 
Die obere wasserklare Schicht entstand in diesem Falle nicht in dem 
ganzen GefaB gleichmaBig ausgebreitet, sondern zeigte sich zunichst 
an der anodischen Seite. Mit der Zeit riickte sie bei zunehmender 
Dicke gegen die Kathode. Als sie etwa 2 mm dick wurde, war sie schon 
auf der ganzen Oberfliche sichtbar, gegen die Kathode jedoch diffuser. 


oi raters, i 








Abb. 3. Abb. 4. Versuch 2. 


Versuch 1. Schichtung ohne Membran. a Hamoglobinfreie Lésung. 
a Elektrode, b obere Schicht, ¢ untere Schicht . Léeung = der urepringlichen Konsentration. 
¢ Konzentriertere Lésung. 


Versuch 2 wurde mit derselben Lésung (jedoch etwas verdiinnt) 
ausgefiihrt und bestand in der Elektrolyse in einem W-férmigen 
GefaB (13) (Abb. 4). Bei der hohen Feldstirke zeigte sich an der kathodi- 
schen Seite eine rasche und vollstandige Abwanderung des Hamoglobins. 
Bereits nach |., Stunde war an dieser Seite eine etwa 2 cm hohe wasser- 
klare Schicht a (Abb. 4) mit scharfer Grenzfliche (a/b) zu sehen. 


Fir die Theorie der Schichtung ist von héchster Wichtigkeit, dab 
in der Lésung gleichzeitig eine zweite Unstetigkeitsfliche auftrat, und 
zwar im unteren Teile des mittleren kathodischen Schenkels (b/c). Sie 
wurde bereits '/, Stunde nach dem Stromschlu8 sichtbar. Die untere, 
hier angrenzende Fliissigkeit (c) war, wie sich an der Farbintensitit 
kundgab, konzentrierter als die obere (5), welche die urspriingliche 
Konzentration besaB. Diese Grenzschicht wanderte von unten nach 
oben, also in der Richtung der Anode. 
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Die Erklarung fir diese zweite Unstetigkeitsfliche, welche geyen 
die elektrophoretische und gegen die Schwerkraftrichtung wandert. 
ist die folgende. Die Hamoglobinionen erleiden im Strome zuniichst 
eine kathodische Uberfiihrung im Hittorfschen Sinne (unveriinderte 
Mittelfliissigkeit). Die von der Anode abgewanderte Menge geht zur 
Kathode. Es erfolgt dort jedoch keine Ausscheidung, sondern ie 
Lésung wird in der unmittelbaren Umgebung der Elektrode kon. 
zentrierter. (Die Haimoglobinionen geben ihre Ladung an die Elektrode 
ab, der Wasserstoff entweicht und das neutrale Himoglobinmolekii! 
bleibt in der Lésung.) Diese konzentrierte Lésung sinkt dann infolge 
ihres héheren spezifischen Gewichts herunter. Je mehr iiberfiihrt 
wird, desto gréBer wird die Menge der am Boden liegenden Fliissigkeit 
Die konzentrierte Lésung wichst dann in dem anstoBenden Schenke! 
hinauf. Uber der so gebildeten Grenzschicht befindet sich die un. 
veranderte, verdiinntere Léisung. Diese Erscheinung muB8 natiirlich 
auf Kolloide beschrankt sein, welche auch in ungeladenem Zustande 
léslich sind. 


4. Ankniipfend an diese zwei Versuche kénnen wir das Schichtungs. 
phinomen im Paulischen Apparat folgenderweise erkliren. Unter 
dem Einflu8 des Stromes findet eine Elektrophorese der Kolloidionen 
in der Ebene der Stromrichtung, also der Horizontalrichtung statt 
(Abb. 5). Bei der einen Membran (oder ohne Membran an der Elektrode) 











Abb. 5. 


Schematische Darstellung des Schichtungsvorganges im Elektrodialysierapparat. (Die an den 
Membranen aut- bzw. absteigenden Fliissigkeitsschichten haben in Wirklichkeit eine nicht wabhr. 
nehmbar geringe Dicke.) 


tritt eine Konzentrierung, an der anderen eine Verarmung am Kolloid 
auf. Wiirde die Schwere keine Rolle spielen, so wiirde sich nach Durch- 
gang einer bestimmten Strommenge an der einen Membran eine Schicht 
von kolloidfreier Fliissigkeit bilden. Bevor jedoch diese Schicht eine 
beobachtbare Dicke erlangt, steigt sie infolge des Unterschiedes im 
spezifischen Gewicht gegeniiber der Liésung an die Oberfliiche und 
breitet sich dort aus. An der Membran erfolgt nun immer wieder die 
Fortfiihrung der Kolloidionen, so da8 neue Fliissigkeitsmengen vom 
Kolloid befreit und als spezifisch leichter wieder an die Oberfliche 
getrieben werden. Das ist also die Entstehung der oberen Schicht. 
Sie wird in der Umgebung der Membran infolge der elektrischen Ab- 
wanderung des Kolloids gebildet und geht entsprechend dem hydro- 


sta 
fre 
fla 


Me 
Di 


ab 
da 
(de 
eil 
au 
Me 
mé 
in 

de 
an 
wa 
80} 
ha 
ric 


W 
all 


El 





Py en 
lert. 
chst 


erte 
zur 
die 
con. 
‘ode 
kil 
rIge 
ihrt 
eit 
ike] 
un- 
lich 
nde 


ter 
len 
att 
le) 


den 
ints 


id 








Schichtungsphanomen bei der Elektrodialyse. 225 


statischen Gleichgewicht an die Oberflache. Der Zuwachs der kolloid- 
freien Flissigkeit gibt sich in dem Absteigen der horizontalen Grenz- 
flache kund. 

Gleichzeitig muB die konzentrierte kolloide Lésung an der anderen 
Membran absinken. Auf diese Weise wiirden drei Schichten entstehen: 
Die konzentrierte, die unverinderte und die verdiinnte bzw. kolloidfreie. 

In der Tat werden manchmal drei Schichten beobachtet, haufiger 
aber nur zwei: Die kolloidfreie und die kolloidhaltige. Die Ursache 
dafiir liegt in dem Umstande, da8 neben der Hittor/schen Uberfithrung 
(der Verschiebung der gesamten Kolloidionmenge der Lésung in der 
einen Richtung) eine zweite Erscheinung mitwirkt und unter Umstanden 
ausschlaggebend wird, nimlich die Umladung an den Elektroden bzw. 
Membranen infolge der Elektrolyse der anwesenden Salze. Schickt 
man durch eine EiweiBlésung in der Nahe des isoelektrischen Punktes 
in Anwesenheit von Salzen einen elektrischen Strom, so entsteht an 
der Kathode Lauge, an der Anode Siure. Infolgedessen wird das Eiweif 
an der Kathode anodisch, an der Anode kathodisch aufgeladen, es 
wandert von beiden Elektroden weg gegen die Mitte der Lésung. Diese 
sogenannte Repulsion wurde in der U-Réhre an anodischen Kolloiden 
haufig beobachtet und hat der direkten Bestimmung der Wanderungs- 
richtung von Kolloidionen in friiherer Zeit 
Schwierigkeiten gemacht. Sendet manin unserer ¢ % 
W-Roéhre durch elektrodialytisch gereinigte Serum- 
albuminlésung bei Zusatz von 10-*n KCl- 
Lisung den Strom, so sieht man von beiden 
Elektroden das Albumin unter scharfer Grenz- 
flachenbildung gegen die Mitte wandern (Abb. 6). Abb. 6. 

In unserem Hamoglobinversuch iiberwog die _ Beiderseitige Repulsion. 
einsinnige Aufladung, so daB an der Anode nur 1.6 eiweifstreie Lésungen. 
eine ganz geringfiigige Repulsion beobachtet 

wurde, deren Rolle fiir das Schichtungsphanomen zu vernachlassigen 
war. Deshalb konnten wir auch in dem Elektrodialyseapparat die 
Ausbreitung der oberen Schicht von der einen Elektrode aus gegen 
die andere beobachten. 

Im allgemeinen wird jedoch in salzhaltigen Kolloiden die Um- 
ladung an der Membran und als Folge davon die Repulsion eine Rolle 
spielen. Haufig werden also die Kolloidionen von beiden Membranen 
weggefiihrt, so daB die die obere Schicht liefernde kolloidfreie Lisung 
auf beiden Seiten entstehen wird. 

5. Wir wollen die Folgerungen aus diesen zur Erklairung hin- 
reichenden Versuchen kurz zusammenfassen. Das Schichtungs- 
phinomen ist danach lediglich die Folge des elektrischen Kolloid- 
transportes. Die Kolloidionen werden gemaS ihrer Ladung in der Nahe 
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der Membranen von den beiden oder von der einen weggefiihrt, und dic 
entstehende kolloidarme Fliissigkeit steigt infolge des Unterschiedes im 
spezifischen Gewicht kontinuierlich an die Oberfliche. Die Gesetze 
der Elektrophorese und der Hydrostatik beherrschen den Vorgang 
Das Schichtungsphinomen, die elektrophoretische Pseudosedimen 
tation, ist immerhin eine so eigenartige Erscheinungsform der Kolloid 
ionenwanderung, daB es erst jetzt als solche mit Sicherheit erkannt 
wurde. Nicht ganz evident scheint zunichst die Tatsache, dal dic 
obere Schicht von bestimmten Kolloidionen villig befreit ist. Mit 
Riicksicht auf die winzige Dicke der an der Membran entstehenden 
und aufsteigenden Schicht, welche so die obere Schicht erzeugt, ver- 
ursacht jedoch dieser Umstand dem Verstindnis keine Schwierigkeiten 
DaB gegen die Schwerkraft im vertikalgestellten Elektrodialysier. 
apparat die Schichtung nicht erfolgt, beruht auf dem Umstande, dai 
bei dieser Anordnung die von unten aufsteigende, vom Kolloid befreite 
Fliissigkeit wihrend des Weges durch den ganzen Querschnitt der 
Lésung mit ihr vermischt wird, bevor sie die Oberfliche erreicht. 

Wo ausschlieBlich ein einziger reiner Kolloidelektrolyt, also nur 
dessen Kolloidionen und ihre Gegenionen vorliegen, wie z. B bei 
Kieselsiure, dort wird die Oberschicht nur aus dem reinen Lésungs 
mittel bestehen. 

Die hohe Leitfahigkeit der oberen Schicht im Falle von Serum 
albumin kann so erklart werden, dab die Lésung auBer dem Albumin 
auch eine, vielleicht infolge elektrolytischer Vorginge an der Membran 
erst entstandene, Kolloidsiure enthalt, deren isoelektrischer Punkt 
bei einem kleineren py liegt als derjenige des Albumins. Durch dic 
Ansiiuerung an der Anode werden diese Kolloidionen zunichst nicht 
umgeladen, sondern reichern sich dort an und gelangen dann, wihrend 
das Albumin von dort entfernt wird, in die obere Schicht. Keinesfalls 
spielt jedoch diese Erscheinung eine primaire Rolle fiir das Paui/i 
Phinomen. Die wihrend des Stromdurchganges eintretenden ver 
schiedenen Veriinderungen im Salzgehalt und der H*-Aktivitat an 
verschiedenen Stellen der Lisung kénnen die Erscheinung vielfach 
komplizieren. 

Die praktischen Folgerungen fiir die Férderung oder Behinderung 
der Entmischung sind auf Grund der hier gegebenen Erklirung ohne 
Schwierigkeit abzuleiten. 


Zusammenfassung. 


Das Schichtungsphinomen bei der Elektrodialyse wird als eine 
rein elektrophoretische Erscheinung erklirt. Die obere kolloidfreic 
Schicht entsteht an den Membranen infolge der Abwanderung der 
Kolloidionen und geht wegen des kleineren spezifischen Gewichts an 
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die Oberfliche. Die Schichtung erfolgt im Strome auch ohne Membran. 
Die Kombination von elektrophoretischen und hydrostatischen Er- 
scheinungen wird an einem Versuch demonstriert. 


Dem Vorstande des Instituts, Herrn Professor Dr. Wo. Pauli danken 
wir bestens fiir die Anregung und die wertvollen Ratschlage. 


Literatur. 


1) Wo. Pauli, Anz. d. Akad. d. Wissensch. Wien, Januar 1923. — 
2) M. Adolf und Wo. Pauli, diese Zeitschr. 152, 360, 1924. 3) F. Modern 
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tun. — 13) Den Vorschlag fiir diesen Versuch verdanken wir Herrn St. Baum- 
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Zur Kenntnis des Jods als biogenes Element. 


XV. Mitteilung!: 
Tierische Organe und Produkte und deren Jodgehalt. 


Von 
K. Scharrer und J. Schwaibold. 


(Aus dem Agrikulturchemischen Institut der Hochschule fiir Landwirtschaft 
und Brauerei Weihenstephan bei Miinchen.) 


( Eingegangen am 6. Marz 1928.) 


L 


Seit der Entdeckung des Jods in der Schilddriise ist in den meisten 
anderen Organen und der sonstigen Substanz des Kérpers der ver. 
schiedensten Tiere nach diesem Element gesucht worden. Es wiesen 
schon die alteren diesbeziiglichen Untersuchungen dadurch, dal sic 
meist negativ waren, darauf hin, daB hier ein weitgehender Unterschied 
vorliegt. Neuere, mit empfindlicherer Methodik durchgefiihrte Unter 
suchungen zeigten zwar, daB dieser — als Ergebnis einer chemischen 
Gesamtjodbestimmung — nur ein quantitativer ist. Es liegen aber 
alle bis jetzt auBerhalb der Schilddriise im Kérper festgestellten Jod 
zahlen gegeniiber jener in einer so viel niedrigeren GréBenordnung, als 
es eben der Sonderstellung der Thyreoidea im Jodstoffwechsel ent 
spricht. Da das Blut das in der Schilddriise sich befindliche Jod ver. 
mittelt und daher theoretisch standig eine gewisse Menge davon mit 
sich fiihren muB, was neuere Untersuchungen tatsiichlich erwiesen 


' I. Mitteilung: Diese Zeitschr. 170, 265, 1926; LIL. Mitteilung: eben- 
daselbst 170, 277, 1926; III. Mitteilung: ebendaselbst 170, 300, 1926; 
IV. Mitteilung: ebendaselbst 178, 161, 1926; V. Mitteilung: ebendaselbst 
180, 300, 1927; VI. Mitteilung: ebendaselbst 180, 307, 1927; VII. Mit. 
teilung: ebendaselbst 180, 313, 1927; VIII. Mitteilung: ebendaselbst 150, 
334, 1927; IX. Mitteilung: ebendaselbst 182, 291, 1927; X. Mitteilung: 
ebendaselbst 185, 405, 1927; XI. Mitteilung: ebendaselbst 187, 159, 1927: 
XII. Mitteilung: ebendaselbst 198, 356, 1928; XIII. Mitteilung, eben- 
daselbst 198, 360, 1928; XIV. Mitteilung: ebendaselbst 198, 364, 1928. 
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haben, so ist zu erwarten, daB in der Substanz der iibrigen Organe eines 
Korpers sich entsprechende Mengen von Jod finden. Um diese Frage 
yenauer zu verfolgen, haben wir, eine gebotene Gelegenheit benutzend, 
auf Grund eines gréBeren Fiitterungsversuchs eine Reihe von Organen 
des Schweines unter normalen und Versuchsbedingungen (s. unten) 
zur Feststellung der Jodverteilung einer Untersuchung unterzogen. 
Es wird, soweit es hier erforderlich ist, im folgenden die Versuchs- 
anordnung in Kiirze angegeben!: 


Insgesamt 20 Tiere gleicher Rasse (deutsches Edelschwein), in einem 
mittleren Alter von 3% Monaten, wurden in entsprechender Weise in vier 
Gruppen eingeteilt. Samtliche Gruppen erhielten ein gleiches Grundfutter, 
und zwar je Tier 3 kg gedimpfte Kartoffeln und 0,6 kg Kraftfutter taglich. 
Dieses setzte sich zusammen aus Gersten-, Mais- und Bohnenschrot, sowie 
Trockenhefe im Verhaltnis von 3:1:1:1. (Die vierte Gruppe erhielt 
20% vom Rohprotein des Kraftfutters durch MolkeneiweiB ersetzt.) Der 
Versuch sollte die Wirkung einer Mineralmischung auf das Wachstum der 
Schweine erweisen. Es wurde eine Mischung ohne Jodzusatz und solche 
mit 0,005° J als KJ hergestellt. Die Versuchsanordnung der Fiitterung 
war folgendermaBen : 

Gruppe I: Grundfutter. 

Gruppe II: Grundfutter, Mineralmischung ohne Jod, (30g pro Tier 
und Tag). 

Gruppe III: Grundfutter, Mineralmischung mit Jod (30¢ pro Tier 
und Tag). 

Gruppe IV: Grundfutter, Mineralmischung mit Jod (30g pro Tier 
und Tag + MolkeneiweiB). 

Der Versuch begann nach einer zwoélftagigen Vorfiitterung am 15. De- 
zember 1925 und endete am 24. Marz 1926. Die in Tabelle I verzeichneten 
Untersuchungsergebnisse beziehen sich auf vier Tiere, je eines aus jeder 
Gruppe. Die Schlachtung erfolgte am 25. Marz 1926. 


Tabelle I. 


Jodgehalt von Organen nach einem Fiitterungsversuch. 





Gruppe I! Gruppe Ill Gougge IV 
Jod in y®/¢ ; G Ph Grundfutter, 
Inscher Substanz A Ae pe nae md ieee = 
aad ohne Jod mit Jod (+ MolkeneiweiB) 
Muskel 7,6 55 9.0 11,0 
Fett 17,0 14,0 - 
Herz 20,0 10,0 27,0 23.5 
Leber 13,5 10,5 48,0 19,0 
Lunge 15,5 40,0 43.5 33,0 
Niere 6,7 6,6 66,0 14,0 
Milz 13.0 6.5 65.0 38,0 


* Vom Standpunkt der Tierernéhrung und Schweineaufzucht aus 
wird iiber diesen Versuch im Rahmen seiner besonderen Fragestellung 
spiter noch in dieser Zeitschrift eingehend berichtet werden. 
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Auf Grund der Untersuchung des Jodgehalts der Futtermitte; 
woriiber in der Mitteilung XVI dieser Veréffentlichungsreihe berichte; 
werden wird, ist die tiagliche Jodzufuhr durch das Grundfutter ay; 
etwa 250 y pro Tag und Tier zu veranschlagen. Das Mehr durch di 
jodhaltige Mineralsalzmischung betrigt 1700y. Der Unterschied js; 
also betrachtlich, angenihert 700%. Die Jodmengen in den Organen 
der Normaltiere sind nicht wesentlich verschieden von den Befunde: 
anderer Untersucher an verschiedenen Tieren. Auch unter sich zeigey 
sie (mit Ausnahme einer Lunge) keine bedeutenden Unterschiede 
GréBere Verschiedenheiten treten bei den Versuchstieren hervor 
Muskel, Fett, Lunge und Herz zeigen keine bemerkenswerten Unter 
schiede gegeniiber diesen Organen der Normaltiere. Um so mehr ist 
der Jodgehalt in Leber, Niere und Milz erhéht. Dies erscheint durch 
die verschiedenen physiologischen Funktionen der angefiihrten Organe 
erklarlich. Wiahrend einerseits die Elemente der reinen Arbeitsleistung 
(Muskel, Herz) und der Speicherung (Fett) kaum eine erhéhte Jodierung 
zeigen, ist dies um so mehr der Fall bei den Organen, die vorziiglich 
den Stoffwechsel besorgen (Leber, Milz, Niere). 

Die Reihenfolge des Jodgehalts der Organe, nach steigendem Jodgehalt 
geordnet, hat sich als gleichartig mit derjenigen erwiesen, die M. Takemura’ 
nach subkutaner Verabreichung von KJ bei Kaninchen und Maus gefunden 
hat. Von unbehandelten Tieren liegen in der Arbeit dieses Forschers keine 
Untersuchungen vor und die sehr andersartige Versuchsanordnung abt 
einen quantitativen Vergleich nicht zu. (Das ist auch der Fall hinsichtlich 
der Untersuchungen v. Fellenbergs* an Meerschweinchen und Kaninchen) 
Wir geben nachstehend eine Zusammenstellung der Reihenfolge in de: 
Jodanreicherung von Organen der Versuche Takemuras und der unserigen, 
bei den letzteren auch den Mehrgehalt gegeniiber den Normaltieren. 


Tabelle 11. 
Reihenfolge der Jodanreicherung von Organen (nach steigenden Werte: 


geordnet) bei Jodfiitterungsversuchen Takemuras und bei eigenen Versuchen, 





Versuche von Takemura Eigene Versuche 
Differenz 
Maus Kaninchen Se owein gegeniiber Normaltic: 
9 
Muskel Muskel Muskel + 53 
Leber Leber Fett 18 
Niere Lunge Herz + 68 
Niere Leber + 180 
Lunge + 40 
Niere + 500 
Milz + 425 


1 M. Takemura, Zeitschr. f. physiol. Chem. 72, 78, 1911. 
2 Th. v. Fellenberq, Ergebn. d. Physiol. 25, 324, 1926. 
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Die Schilddriisen der Tiere standen leider fiir eine Untersuchung nicht 
yur Verfiigung. Sie hatte sicherlich auch nur eine Bestaétigung der bei 
dieser Driise schon iiberreichlich gemachten Feststellungen gebracht und 
walrscheinlich eine Jodanreicherung erwiesen, wie wir sie schon in unserer 
VI. Mitteilung? an ein paar Beispielen gezeigt haben. 


il. 


Mit Hinsicht auf die Erforschung des natiirlichen Vorkommens 
und Kreislaufs des Jods haben wir eine Reihe Milchproben von der 
Nordseekiiste untersucht. Die Ergebnisse und kurze Kennzeichnung 
sind in Tabelle III wiedergegeben. Infolge Eindimmung haben die 
Marschweiden keine direkte Bewiisserung durch das Meer. Auch im 
Grundwasser diirften wohl keine sehr erheblichen Mengen Jod zugefiihrt 
werden, wohl aber vielleicht durch die Luft. Mithin ist die Méglichkeit 
einer geringen Anreicherung gegeben. Dieser Umstand diirfte dem 
erhéhten Jodgehalt, wie er in der Tabelle vermerkt ist, zugrunde liegen. 
Wir haben dabei die Zahl fiir Siiddeutschland und die Schweiz zu dieser 
Jahreszeit herangezogen, welche mit 5 y-°% gentigend hoch gegriffen ist. 

Die Halligweiden sind wiederhdlten Meeresiiberschwemmungen 
ausgesetzt. Es muB also, wenn auch entfernt nicht in dem Mabe, wie 
es bei Meerespflanzen der Fall ist, eine gewisse Joddiingung dieser 


Tabelle II. 


Jodgehalt der Milch von Tieren an der Nordseekiiste. 





J 


Nr. Zeit yo Bemerkungen Mehrgehalt 
2% 
1926 
1 | Sommer 7.0 Kuh auf Marschweide. Morgenmilch 
2 ‘ 15,3 ‘ S > ‘Tagesgemisch 
3 e 4.6 a 7 i ‘ os 
4 6,8 a ~ Yi 3s etwa 56°, 
5 “ 5,3 - ” ” - 
1927 


24. IV. 9,0 von Wyk, Heufiitterung ‘ 


6 

7 <t. . ye 
8) 24. IV. 6,0 
9) 24. IV. | 10,5 
10 | 24. IV. 8,0 


s 3s + J 


J ss 33 3 = J . 





11 26. 1V. | 80 : a ” - B% 
12 24.1V. | 80 coats v r 
13) Q2.1V. | 75 a tale: : “i 
Scan. + <n). SS : ; 
15 6. VI. 18,5 = . Hallig, Chertlutungsweide 
“TO ea a) Ya x . 325% 
17 6. VI. | 45,0 | Schaf a ¥ | 790% 


= 7 


18 || 16. VI. | 440) , 
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Weiden angenommen werden. Jedenfalls ist die Milch von auf solchey 
Weiden lebenden Tieren, besonders der Schafe, als auBerordentlich 
hoch festgestellt worden, und zwar von einer GréBenordnung, wie sic 
hierorts nur bei Tieren mit einer peroralen Zufuhr von 100 mg K | 
tiglich neben der normalen Fiitterung festgestellt werden konnte 


Ill. Zusammenfassung. 


1. Der Jodgehalt in den Organen Herz, Leber, Lunge, Niere und 
Milz sowie in Fett und Muskel des Schweines ist Schwankungen unter 
worfen. Doch ist die Menge, absolut genommen (5,5 bis 40 y-°,,), gering 
Nach lingerer peroraler Zufuhr von anorganischem Jod reagieren von 
obengenannten Organen nur Leber, Niere und Milz mit einem merklich 
erhéhten Jodgehalt (bei der Niere maximal 66 y-%). Doch hilt sich 
auch hier die absolute Menge in bescheidenen Grenzen. 

2. Der Jodgehalt der Milch von Kiihen auf Marschweide bzw. bei 
Verfiitterung von dort gewonnenem Heu hat sich nur etwa um 50°, 
héher erwiesen. Bei der Milch von Kiihen und Schafen auf Weide mit 
Meeresiiberflutung wurde eine mehrfach héhere Jodierung (etwa 300) 
bzw 800°,) gegeniiber der Milch hier in Oberbayern und in der Schweiz 
gefunden. Als Ursache muf die Nihe bzw. die Uberflutung durch das 
Meer angesehen werden. 


. 





chen 
tlich 


e sie 


und 
iter 
‘ing 
von 
lich 


sich 


bei 
yA 
mit 
300) 
relz 
das 








Zur Kenntnis des Jods als biogenes Element. 


XVI. Mitteilung?: 
Jodvorkommen in Futtermitteln und kiinstlichen Dingemitteln. 


Von 
K. Scharrer und J. Schwaibold. 


(Aus dem Agrikulturchemischen Institut der Hochschule fiir Landwirtschaft 
und Brauerei Weihenstephan bei Miinchen.) 


(Eingegangen am 6. Marz 1928.) 


Im Rahmen des Studiums der Biochemie des Jods ist es naturgemaB 
von allergréBter Bedeutung, zu wissen, wieviel Jod wir durch die ge- 
brauchlichen Diingemittel den Pflanzen, durch die tiblichen Futtermittel 
den Tieren zufiihren. Die berechtigte Forderung Wéilke-Dérfurts*. 
daB bei der Aufstellung einer Jodbilanz der Faktor ,,Einfuhrjod™ 
beriicksichtigt werden miisse, bedeutet fiir die Agrikulturchemie nichts 
anderes als die Lésung der Aufgabe, iiber den Jodgehalt der den Pflanzen 
und Tieren gegebenen Niahrstoffe Klarheit zu gewinnen. 

Tabelle I veranschaulicht den Gehalt einiger Futtermittel an Jod, 
wobei die in Klammern angefiihrten Zahlen die Untersuchungsergebnisse 
Fellenbergs*® bei entsprechenden Produkten aus der Schweiz darstellen. 

Die angefiihrten Zahlen beziehen sich auf die urspriinglichen Handels- 
produkte. Da der Wassergehalt mit Ausnahme der Kartoffeln nur 
relativ geringe Unterschiede aufweist, ist ein Vergleich der Ergebnisse 
untereinander méglich. So ergibt sich eine Bestatigung dessen, was 
unsere Untersuchungen in Mitteilung X‘* und auch diejenigen v. Fellen- 
bergs® gezeigt haben, daB niimlich die Samen und Wurzelfriichte der 
verschiedensten Nutzpflanzen, bezogen auf die Trockensubstanz, mit 


1 XV. Mitteilung: Diese Zeitschr. 195, 228, 1928. 
2 Wilke-Dorfurt, Ann. d. Chem. 458, 298, 1927. 

° Th. v. Fellenberg, Ergebn. d. Physiol. 25, 258, 1926. 
* Diese Zeitechr. 185, 405, 1927. 


Sloe. 
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Tabelle I. 
Jodgehalte von Futtermitteln. 

Substanz. | Wagnere iy Jod Substanz > ye 
eae 14,3 | 670 (450)} Erdnu8kuchenmehl 9,8 209 (95) 
Grummet ... . 14.8 1580 Leinmehl ... . 10,2 110 
Kleeheu. . . . . 16,5 360 Malzkeime. .. . 12,0 250) 
Weizenstroh . . . 14,3 240 Fleischmehl . . . 10,8 470 
Weizenkleie . 13,2 265 (66)] Fischmehl. . . . 12,1 280 
Haferstroh. . . . 14,3 359 Fischmehl 1926. 12.6 290° 
Haferschrot . . . 15,5 190 (87)] Futterkalk (Dical- 

Bohnenschrot .. 19,5 90 (25) ciumphosphat) . mY) 
Maisschrot. . . . 12,9 99 (12)] Kartoffel, roh . . 80,9 50(11—35 
Sojabohnenmehl . 11,2 170 »  gedimpft 77.6 60 


erheblich weniger Jod ausgestattet sind als die iibrigen Bestandteile 
Heu und Grummet haben einen relativ hohen Jodgehalt, in allen anderen 
untersuchten pflanzlichen Futtermitteln halt sich dieser innerhall, 
der gleichen GréBenordnung. Die hohen Zahlen bei den beiden Fisch. 
mehlen weisen auf den marinen Ursprung hin. 


Il. 


In Tabelle I] sind die Jodgehalte einiger kiinstlichen Diingemitte! 
verzeichnet. 

Das Jodvorkommen schwankt hier von fast ganzlicher Jodlosigkeit 
bis zu verhiltnismaBig groBen Mengen. Im einzelnen léBt sich dies 
meist durch Ursprung und Bearbeitung der Produkte erkliiren. So 
kénnen notwendigerweise die aus den Abraumsalzen stammenden 
Kalidiingesalze keinen bemerkenswerten Jodgehalt besitzen, da die 
ersteren nicht besonders jodreich und die letzteren durch Auskristalli. 





Tabelle II. 
Jodvorkommen in kiinstlichen Diingemitteln. 
Diingemitte! Gesamt-N Aamant AO i? ¥ Jod 
o lo 0 lo ad 
Kaliumehlorid ..... 48,27 30 
Kalisalz, 40%ig. . .. . ~- 39,28 600 
Kaliumsulfat ..... . 47,27 25 
ee _ — 14,36 80 
Ammonsulfat (synthetisch) —- 19.60 — - 350* 
Natriumnitrat. ..... 16,03 — _ 5) 
Calciumnitrat. ..... 16,81 — 27,28 a < 10 
Leunasalpeter. .... . 27,99 20,03 oe 10 
Harnstoft. ... . :& 46,49 _ — < 10 
Kalkstickstoff. ..... 20,33 _ - - < 10 


* Fellenberg fand bei zwei Proben dieses Diingemittels 190 bzw. 280 y im Kilogramm. 


' 








teile 
deren 
rhalb 
‘isch. 


litte! 


rkeit 
dies 
So 
iden 
die 
alli. 


d 
kg 


a 





. 


: 
: 
; 
' 
t 


Jod als biogenes Element. XVI. 235 





Pm pene ay a Weseertdel. 

F . - osphor- < osphore hosphor. =» Jod 

Dingemittel K,0 saure a saure sdure in 1 kg 
4 | 9 PgOs Io P2Os —%p Pe Os | %o P2Os 


\mberger — 


phat . “a= 5,28 8.44 —- 8300 
Dicale iumphosphat | 

(von Heufeld). . . — -- 35,45 40 
Rhenaniaphosphat 

pa ire 9,84 6,47 3,22 500 

.. are 12.03 10,32 8,19 870 

1925 . he a - 30,79 29.84 28.51 — 40 
Reformphosphat . eo 24,69 7,36 2,22 — 9400 
Rehphosphat —(belg. 

eae 12.31 150 
Thomasmehl . . . . 16,64 - 25 
Superphosphat . . . — 14,89 19010 


sieren und Umbkristallisieren verhaltnismaBig gereinigt sind. Die ver- 
schiedenen Nitrate fiihren wegen ihrer kiinstlichen Herstellung so gut 
wie kein Jod. Das gleiche trifft fiir Harnstoff und Kalkstickstoff zu 
Dicalciumphosphat und Thomasmehl lassen ihre Jodarmut ebenfalls 
durch ihre Herstellungsart erkliren. Eine Sonderstellung nehmen nur 
die aus Rohphosphaten erzeugten Produkte ein. Dies beruht, wie unter 
anderem Wilke-Dérfurt' neuerdings gezeigt hat. auf einem bemerkens- 
werten Jodreichtum des Ausgangsmaterials, der Phosphorite. Es 
finden sich jedoch auch jodarme Phosphate in unserer Zusamnjenstellung. 
Hier muB die Frage noch offen bleiben, ob ein jodarmes natiirliches 
Phosphat vorlag oder durch die technische Verarbeitung das Jod 
entfernt wurde. Es diirften durch die Bearbeitung auch die anderen 
Phosphate gegeniiber dem Ausgangsmaterial jodirmer geworden sein. 


Bemerkenswert ist der trotz des sauren Aufschlusses betrichtliche 
Gehalt des Superphosphats an Jod, eine Beobachtung. die schon 
Fellenberg? und Wilke-Dérfurt® machten und worauf insbesondere 
dieser mit Nachdruck hingewiesen hat. Unsererseits sind weitere 
Versuche geplant, um in diese interessanten Verhiltnisse niheren 
Einblick zu gewinnen. 


Die Tabelle II] zeigt die Untersuchungsergebnisse einer Anzahl 
Proben von Chilesalpeter. 

Die Unterschiede im Jodgehalt sind betrichtlich. Es betragt der 
Héchstwert nahezu das 50 fache des Mindestwertes. Wie die Bemerkungen 
zeigen, haben die verschiedenen Salzproben auch die verschieden- 


! EB. Wilke-Dorjurt, |. ce. 
2 Fellenberg, |. c. 
' Wilke-Dérfurt, Zeitschr. f. angew. Chem. 40, 1478, 1927. 
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Tabelle 111. 


Jodvorkommen im Chilesalpeter. 





) Jod in 1 kg 
Herkunft : Pers + Bemerkungen 
Jodid- Jodat-Jod jodat- Gesamt- 
Jod a Jod 
1. Kigener Vorrat 1925 — 27000 — Fe-haltig, grob kristallir 
2. e 1925 3700 34 900 0 38 600 2 e 
8. “ 1927 2120 116600 1) 118720 Fein kristaliin., weif 
4 a 1927 1009 =108 000 0 109000 4 Monate spiiter 
5 2 p 1150 5709 0 6 850 amor - Spuren Mr 
grob kristallin. 
6. Amsterdam 1927. . 0 276 100 0 27610) Monc-haltig, Spusee Fe 
grob kristallin. 
7. Erfurt 1927 . . ; 0 95 000 0 95000 Mnehbaltig, Spuren Fc 
_ mittelfein kristallin 
8. Hamburg 1927. . . Spur’ 136000 Spur? 136.000 Fo-haltig, sehr grob kr 
Stallin. 
y. = ——. .. 0 61 500 0 61509 Nahezu weif, fein k 
stallin 


artigste Verarbeitung erfahren. In allen Proben wurde fast das gesamt 
Jod als Jodat vorliegend festgestellt. 

Es sei hier noch einiges iiber die Untersuchungsmethodik bemerkt 
Die gesonderte Bestimmung von Jodidjod in Jodid-Jodatgemischen hat 
v. Fellenberg' in der Weise vorgenommen, da er die angesiuert: 
Lésung mit Nitritlésung versetzte und das gebildete Jod mit CHC) 
entfernte und dann bestimmte. Wir haben aber festgestellt (und dies 
wurde uns von Th. v. Fellenberg in einer Privatmitteilung bestitigt 
daB auch Jodate bzw. Jodsiure von salpetriger Siure zersetzt werden 
Wihrend aber die Oxydation von HJ durch HNO, momentan quanti 
tativ vor sich geht, entsteht freies Jod aus Jodsiiure nur allmiahblich 
Es scheint dieser Umstand darauf hinzuweisen, daB die Reaktion nicht 
nach der Gleichung 

3HNO, - HJO, — 3HNO,+ HJ 
vor sich geht, sondern vielleicht derart, daB aus der Zersetzung von 
salpetriger Siure nach dem Vorgang 
3HNO, = HNO, 2NO~+ H,O 

allmahlich entstehendes NO Jodsiure reduziert und in gleichem Mabe 
entstehendes HJ durch die salpetrige Siure oxydiert wird. Eine ge 
trennte Bestimmung ist also auf diese Weise nicht durchfiihrbar. Auch 
aus einem weiteren Grunde ist der oben angegebene Weg der Trennung 
von Jodat und Jodidjod nicht ohne weiteres méglich. Verhiilt sich dic 
Menge von HJ und HJO, wie 5: 1, so erscheint nach der Gleichung 


5HJ + HJO, = 3H,0+ 34, 


1 Th. v. Fellenberg, diese Zeitschr. 189, 412, 1923. 
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.mtliches Jod als Jodidjod. Bei den Untersuchungen von Tabelle IIT 
sind wir folgendermaBben vorgegangen: 

Wird eine bekannte Menge (0,2 bis 2 g) Chilesalpeter in einigen Kubik- 
»ntimetern H,O gelést und angeséuert, mit KJ und Starkelésung versetzt 
ind mit Thiosulfatlésung (n /500) titriert, so wird die Menge des vorhandenen 
Jodat + Perjodat festgestellt. Wird eine zweite Probe nach Oxydation 
mit Cl ebenso titriert, so zeigt der eventuelle Mehrverbrauch an Thiosulfat 
las Jodid an. Wird nun eine dritte Probe angeséuert und mit H,SO, 
reduziert, sodann wie vorher oxydiert und titriert, so gibt ein Minder- 
verbrauch gegeniiber Probe 2 den dritten Teil des vorhandenen Perjodats 
an, da die Sauerstoffatome im Jodat drei betragen und die Differenz (und 
nur auf diese kommt es hier an) zwischen Jodat und Perjodat sich dazu 
wie 1: 3 verhalt. Nun enthalt aber der Chilesalpeter meist Eisen und Mangan. 
Das letztere stért bei dieser Bestinumungsmethodik, wie Versuche lehrten, 
nicht, wohl aber das Eisen durch Oxydation von HJ. Wird jedoch die 
Lésung eines Eisensalzes mit KOH versetzt und filtriert, so kénnen im 
Filtrat auch kleinste Mengen Jod einwandfrei bestimmt werden. Macht 
man also eine eisenhaltige Chilesalpeterlésung erst mit KOH sehr schwach 
alkalisch und filtriert, dann steht der Untersuchung auf die verschiedenen 
Jodverbindungen in der oben angegebenen Weise kein Hindernis mehr 
entgegen. 

Ill. Zusammenfassung. 

1. Eine Ubersicht der Jodgehalte verschiedener Futtermittel 
wurde gegeben. Friihere Untersuchungen konnten dabei teils bestitigt. 
teils erginzt werden. Es wurden héhere Jodwerte als bei einigen gleichen 
Produkten in der Schweiz festgestellt. Futtermittel mariner’ Ursprungs 
erwiesen sich als besonders jodreich. 

2. Es wurde eine Reihe kiinstlicher Diingemittel untersucht. 
Nur in aus Rohphosphaten erzeugten Produkten wurde ein mehr oder 
weniger hohes Jodvorkommen angetroffen, und hier mutmaflich nur 
in jenen, welchen jodreiche Phosphorite als Ausgangsmaterial dienten. 
Auffallend ist der trotz des sauren Aufschlusses relativ hohe Gehalt 
des Superphosphats an Jod. 

3. Einige Proben von Chilesalpeter verschiedener Herkunft wurden 
untersucht und eine Methodik einwandfreier Trennung von Jodid, 
Jodat und Perjodat nebeneinander angegeben. Perjodat wurde nicht 
gefunden, Jodid nur in geringen Mengen. Somit kommt im Chilesalpeter 
fast alles Jod als Jodat vor. aus welchem durch irgendwelche Reduktions- 
vorginge, vermutlich also erst sekundar, das Jodid zu entstehen scheint, 
wodurch dann durch Luft und Feuchtigkeit Jodverluste méglich werden 





Berichtigung 


zu der Arbeit von Hiraoka, Untersuchungen iiber die Atmung des 
Froschherzens. I (diese Zeitschr. 193, 197, 1928). 


Samtliche Zahlenangaben tiber den O,-Verbrauch pro Minute und 
pro Gramm des Froschherzens sind um das Zehnfache zu verringern 
Also atatt 0.31 ist zu lesen 0.031 usw. 


Berichtigung. 


In meiner Mitteilung .,Beitrige zur Kolloidchemie der Haimo. 
globine. I** (diese Zeitschr. 194, 140, 1928) ist folgender Ausdrucks- 
bzw. Definitionsfehler zu verbessern: 


Es wurde allgemein von einer Absorptionsgrenze kurzwelliger 
Strahlen gesprochen. Da nun aber die Sichtbarkeitsgrenze gegen 
das violette Ende des Spektrums durch die Zerstrewwng kurzwelliger 
Strahlen bedingt ist, so ist es richtiger, nicht von einer Absorption 
und Absorptionsgrenze dieser Strahlen, sondern von einer Ausléschung 
und Ausléischungsgrenze zu sprechen. 

Br. J irgensons. 


Berichtigung. 


In der Mitteilung von L. Flatow (diese Zeitschr. 194. 134, 1928), 
achte Zeile von unten, mub es heiBen: 


0,3914°/,, statt 0,3194/,,. 
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Der Einflu6 der Verdiinnung auf das py von Puffergemischen. 


Von 


J. M. Kolthoff. 


(Mitteilung aus dem Laboratorium from the School of Chemistry, the 
University of Minnesota.) 


(Eingegangen am 29. Februar 1928.) 


1. Fiir verschiedene praktische Zwecke ist es von Interesse zu 
wissen, wie das py eines Puffergemisches sich bei zunehmender Ver- 
diinnung mit Wasser andert. Natiirlich kann man in dieser Weise 
verfahren, daB man die Wasserstoffionenkonzentration der verschiedenen 
Verdiinnungen nach der elektrometrischen Methode bestimmt und die 
Werte in Tabellen festlegt. Weil wir heutzutage so viele Puffergemische 
zur Verfiigung haben, ist das allerdings eine zeitraubende Arbeit und 
wir wiirden eine ungeheuer grobe Menge Tabellen erhalten. Durch 
Anwendung unserer gegenwirtigen Kenntnisse des Verhaltens' starker 
Elektrolytlésungen kann man jedoch in jedem’ einzelnen Falle viel 
einfacher den Verdiinnungseffekt auf das pq der meisten Pufferlésungen 
mit Genauigkeit berechnen. 

Die meisten Puffergemische bestehen aus Gemischen einer schwachen 
Siure mit ihrem normalen Salze bzw. eines sauren Salzes mit dem 
normalen Salze bzw. zweier saurer Salze von verschiedener Basizitat. 

Wenn wir nun ein Gemisch einer schwachen einbasischen Siure 
mit ihrem Salz betrachten, so besteht folgender Zusammenhang 
zwischen der Wasserstoffionenkonzentration und der Zusammensetzung 
der Lésung: 

+, — fo[4 A) 
(A) = “Pray Ke (1) 


K,, ist die Dissoziationskonstante der Saure, [H A] und [A’] stellen die 
totale Menge der undissoziierten Saure bzw. des Salzes vor; /, ist der 
Aktivitatskoeffizient der undissoziierten Saiure. In den gebrauchlichen 
Pufferlésungen, in denen die Siure- und Salzkonzentrationen relativ 
gering sind, ist /, immer gleich | zu stellen; mit anderen Worten, wir 
rechnen, daB die Aktivitaét der Saure ihrer totalen Konzentration 
gleich ist. Ganz anders ist es mit dem Aktivitatskoeffizienten /, des 
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Salzes. Sein Wert nimmt mit steigendem Elektrolytgehalt ab, \i1) 
nur in iuBberst verdiinnten Lésungen ist sein Wert gleich 1. Weny 
wir in Gleichung (1) statt mit (H*) mit dem py arbeiten, so gestalte: 
sie sich in folgender Weise: 


. HA 
Pu = log fh tT P K, — log aa) 
oder [Séure] 
, ‘ e 
Pu = log f, + p K, — log [Salz] . 2 


Wir rechnen dabei, daB /, gleich 1 ist. Wenn wir nun mit einem Puffer 
gemisch arbeiten, in dem das Verhiltnis [Siure]: [Salz] festgelegt ist 
so iindert sich pq mit der Verdiinnung um denselben Betrag wie log /, 
weil pA,, der den negativen Logarithmus der Dissoziationskonstante 
vorstellt, konstant ist. Weil /, mit steigendem Elektrolytgehalt a} 
nimmt und kleiner als | ist, so wird log /, immer mehr negativ, d. h 
pu wird mit zunehmender Ionenstirke geringer, oder die Wasserstoff 
ionenkonzentration wird gréBer. 

Allerdings miissen wir hier bemerken, daB man in Lésungen mit 
groBer Wasserstoffionenkonzentration die Dissoziation der Saure in 
ihre Ionen nicht mehr vernachlissigen kann und dafiir eine ent. 
sprechende Korrektur in dem Verhiltnis [Saure]:[Salz] anbringen 
muB. Wenn z. B. die Bruttokonzentration der Siure und des Salzes 
gleich ¢ ist, dann ist in Wirklichkeit die Konzentration der un. 
dissoziierten Siure gleich (ce —[H*]) und die des Salzes gleich 
(e+ [H*]). Weil die Dissoziation der Siure mit zunehmender Ver 
diinnung zunimmt, andert sich das Verhiltnis [Salz]:[Saure] bei 
zunehmender Verdiinnung in entsprechender Weise, und man _ hat 
dafiir eine Korrektur in Gleichung (2) anzubringen. In den nach 
folgenden Betrachtungen haben wir jedoch diese Korrektur nicht 
beriicksichtigt, weil dafiir keine allgemein giiltige Tabelle anzufertigen 
ist. In Gemischen mit einem py gréBer als 4 und einer Siurekonzen- 
tration gréBer als 0,005 n, kann sie wohl. vernachlassigt werden. Arbeitet 
man jedoch mit Puffergemischen, welche ein kleineres py als 4 haben, 
wie in Citronensdiure-Monocitratgemischen oder Biphthalat-Phthal- 
sdurelésungen, so hat man zu beriicksichtigen, daB das Verhiiltnis 
[Saure]:[Salz] mit zunehmender Verdiinnung immer kleiner wird 
Betrachten wir ein Gemisch eines sauren und normalen Salzes einer 
zweibasischen Saure, so ist leicht abzuleiten, dab 


f, (H A’) 


H*] = 
AP 


K, 
ist, oder 


i , 
= le K, — log a © ») 
Pu zx h; + p 2 [A 
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» A, ist der negative Logarithmus der zweiten Dissoziationskonstante, 
H 4’) ist die totale Konzentration des sauren Salzes, wihrend [A’’] 
dieselbe des normalen Salzes vorstellt. Ihr Verhialtnis andert sich 
bei der Verdiinnung praktisch nicht. Weil auch pX, konstant ist, so 
indert pa sich um den gleichen Betrag wie log /,//, mit zunehmender 
Verdiinnung. f, ist der Aktivitatskoeffizient des Anions des zwei- 
wertigen Salzes und ist kleiner als /,, der den Aktivitatskoeffizienten 
des Anions im sauren Salz vorstellt. Bei unendlicher Verdiinnung sind 
beide Werte gleich 1, mit steigendem Elektrolytgehalt wird log /,//, 
immer mehr negativ und py nimmt in entsprechender Weise ab. 
Haben wir ein Salzgemisch eines zweiwertigen und dreiwertigen 
Anions einer dreibasischen Saure, so ist leicht abzuleiten, dab hierin gilt: 


[H A") 
[a") 
/, ist der Aktivitatskoeffizient des dreiwertigen Anions, und /, derselbe 
des zweiwertigen Anions. 


Pu = log . + pK, — log (4) 
Io 


2. Wenn wir ein Gemisch einer schwachen Saure mit ihrem Salz 
betrachten, so ergibt sich aus dem, was im ersten Paragraphen mit- 
geteilt ist, daB der Verdiinnungseffekt auf das pg in folgender Weise 
zu berechnen ist. In der unverdiinnten Lésung ist: 

’ [Saure } I 
=z le + pK, — log . 
Pry ¢ h P Ka ig (Salz] 


In der Verdiinnung ist: 


Se [Saure] 
PH — log fh se Pp K, log [Salz} 
pu, — Pro = logf, — log fy. (5) 


In derselben Weise la8t sich ableiten, daB in einem Gemisch eines 
Mono-Disalzes bei verschiedenen Verdiinnungen 
f, 
Pu, — Puy = log |? — log - (6) 
h hi 
Ebenso in einem Gemisch eines zwei- und dreiwertigen Anions einer 
Saure: 


Pu, — Pug — log ; — log f (7) 
2 2 


Nach den modernen Anschauungen von Debye und Hiickel iiber 
die Dissoziation der starken Elektrolyten laBt sich der Aktivitats- 
koeffizient eines Ions nach folgender Gleichung berechnen: 

52) . 
—/) = —_————=- (18°. (8) 
ef 1 + 0.329.a.108 |r 


16* 
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r ist eine spezielle Ausdriickungsweise der Konzentration, es ist dj 
sogenannte ,,totale Ionenstirke*. Ihre GréBe ist in folgender Weis 
von der Wertigkeit und der Konzentration abhingig: 
c22 
c= >> - . 


— ~» 


c und z stellen die molare Konzentration und Wertigkeit des Kations hz 
Anions vor, die Summe aller dieser Ionenstarken dividiert durch 2 gi}; 
die totale lonenstarke der Lésung. In einem uni-univalenten Elektro. 
lyten ist r der totalen Konzentration gleich. In einem uni-divalenten 
Elektrolyten ist die totale Ionenstarke dreimal gréBer als die Molaritat 
In 0,1 mol. Bariumchlorid- oder Kaliumsulfatlésung ist r = 0,3. in 
0.1 mol. Trinatriumcitratlésung ist 
‘= 0,3 tee # = 0.6. 

Weiter sehen wir aus Gleichung (8), daB — log / in groBem Mabe 
von der Wertigkeit z des Ions abhingig ist, der Logarithmus indert 
sich mit dem Quadrat der Valenz. Im Nenner stellt ,,a°* den mittleren 
Ionendurchmesser dar. In sehr verdiinnten Lésungen ist a gewéhnlich 
vernachlassigbar, bei Werten von r gréBer als 0,005 ist er jedoch schon 
zu_beriicksichtigen. 


Kehren wir jetzt wieder zu unseren Gleichungen (5), (6) und (7 
zuriick. 
In Gleichung (5) ist: 
0,5 )r 
—log /, = ——_ oy ———= 
1 + 0,329.a.108 Yr 


und ist also bei verschiedenen Werten von r zu berechnen, wenn a 
bekannt ist. 


Betrachten wir Gleichung (6), so ist: 


ge 05.4 )r ee 2\r | 
1+ 0,329.4.108Vr  1+40,329.4a.108 Yr 

—hesf, = 05)r 
1 + 0,329. a. 108 Vr 


15yVr 
—lo lo = — - 
Bh + logh 1 + 0,329. 4.108 Vr 


oder 


f L5Vr 


— log * = (10 


fy «1 4.0329... 108 Yr 
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Fiir das Gemisch des zwei- und dreiwertigen Anions ergibt sich, dab: 


05.9)r 45 )r 
- log fs = eee 
1 + 0,.329.a4.108 Yr 1+ 0,329.4. 108 )r 
» 
— log f, = 4 - 
1 + 0,329.a.108\)r 
) end ig 

a ee 2.576 (11) 


fe 14+ 0,329.a.108)r 


Betrachten wir die Gleichungen (9), (10) und (11), so sehen wir, 
dab sich die Logarithmen der Verhiltnisse der /-Werte leicht berechnen 
lassen, wenn die totale Lonenstirke (also die Zusammensetzung der 
Lisung) und die a-Werte bekannt sind. Die mittleren [onendurch- 
messer @ sind natiirlich fiir die verschiedenen Ionen verschieden. In 
Phosphat- bzw. Carbonat- bzw. Biphthalatpuffergemischen fanden 
wir z. B. einen .,a°*-Wert von 4.10~* cem, in Citratgemischen ist er 
griBer. 

Weil die gebriuchlichen Puffergemische an sich schon ziemlich 
verdiinnt sind, so spielt die absolute GréBe von a in der Berechnung 
von — log f eine untergeordnete Rolle. Wenn die totale lonenstarke 
der Lésung kleiner als 0,2 ist, so kann man ganz allgemein mit einem 
Wert von a= 4.10~* auskommen. { 

Nachdriicklich sei hier betort, daB man aus dieser Bemerkung 
nicht die SchluBfolgerung ziehen darf, daB der mittlere lonendurch- 
messer in den verschiedenartigen Puffergemischen immer gleich 
4.107% ist. 

In einzelnen Mitteilungen! wird diese Sache eingehender besprochen 
werden. Besonders in mehr konzentrierten Lésungen kann man nicht 
mehr mit einem allgemein giiltigen Wert fiir @ auskommen; zudem 
spielt dann die Art der vorhandenen Kationen auch eine Rolle. In 
den Verdiinnungen der gebriuchlichen Pufferlésungen hat eine geringe 
Anderung von a jedoch nur einen geringen Einflu8 auf das Resultat. 
Daher habe ich fiir praktische Zwecke die Werte von — log/, bzw. 

log f.//, bzw. — log f/f. alle unter Annahme eines ,,a‘‘-Wertes von 
4. 10~% berechnet. 
In nachfolgender Tabelle sind die berechneten Werte von 
log f, usw. durch Anwendung der Gleichungen (9), (10) und (11) bei 
verschiedenen Ionenstarken r angegeben worden. 

Man kann die erhaltenen Werte auch in drei Kurven zusammen- 

stellen und dann bei jedem Wert von r oder besser von )r auf der 


1 Werden im Rec. Trav. Chim. verdédffentlicht. 
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Abszisse den entsprechenden Wert von — log /, bzw. — log f,//, bzw 
~ log f,/f, auf der Ordinate ablesen. 


Tabelle I. 
Berechnete Werte von — log /, bzw. — log /,/f, bzw. — log f,//, unter 
Beriicksichtigung eines mittleren Ionendurchmessers r von 4. 10—° cen 





fe f 

r Ir log /; log h log fh 
0,5 0,707 0,20 0,60 1.00 
0,25 0,5 0,15 0,46 0,77 
0,2 0,45 0,14 0,42 0.70 
0,15 0,39 0,13 0,38 0,63 
0,1 0,32 0,11 0,34 0,57 
0,05 0,224 0,09 0,26 0,43 
0,025 0,158 0,07 0,20 0,33 
0,01 0,100 0,04 0,13 0,22 
0,005 0,071 0,03 0,11 0,18 
0,0025 0,050 0,025 0,07 0,11 
0,001 0,032 0,016 0,05 0,08 


Mit Hilfe der Zahlen in der Tabelle kann man leicht den Einflui 
der Verdiinnung auf das px, eines Puffergemisches berechnen. Ver 
diinnen wir z. B. ein Gemisch, das urspriinglich n/10 Essigsiure und 
n/10 Natriumacetat enthilt, zehnfach, so andert sich r von 0,1 in 0.0) 
und — log /, andert sich von 0,11 in 0,04. Diese Differenz entspricht 
einer Zunahme von 0,07 im px. 

3. Durch Messung der py-Werte in den Verdiinnungen verschieden- 
artiger Pufferlésungen haben wir nachweisen kénnen, dal dic 
experimentell bestimmten Werte in guter Ubereinstimmung mit den 
berechneten sind. Alle Messungen wurden mit der Wasserstoffelektrode 
bei 18° ausgefiihrt'!. Das Verdiinnungswasser war kohlensiurefrei 
gemacht. 

Tabelle Il. 
Messungen in Essigséure-Natriumacetatgemisch. 
Unverdiinnte Lésung enthalt n/10 Essigsiure und n/10 Natriumacetat 





(r = 0,1). 
‘Verdinnung r Py bestimmt — log f; Py berechnet 
Unverdiinnt 01 4,61 0,11 (4,61) 
2mal verdant 0,05 463 | 0,09 4.63 
4mal 0,025 465 | 007 4,65 
10 mal . 0,01 4,68 0,04 4,68 
20mal—- 0,005 469 | 0,03 4.69 
40mal > 0.0025 4:70 0,025 4695 








1 An dieser Stelle danke ich Herrn Wouter Bosch fiir seine Mitwirkung 
bei den Experimenten. 
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Die nachste Reihe wurde mit einem Biphthalat-Phthalatpuffer- 
gemisch nach Clark vorgenommen. 


Tabelle 1/1. 


jsocem m/10 Kaliumbiphthalat + 29,95cem n/10 NaOH mit Wasser 
auf 100 cem; pa nach Clark 5,2; r = 0,110. 





Verdunnung r Py bestimmt — log a Py derechnet 
Unverdinnt . . 0,110 5,21 0,34 (5,21) 
2 mal verdiinnut 0,055 5,28 0,27 5,28 
5 mal " Of 22 5,35 0,19 5,36 
10 mal ~ 0,011 5,40 013 5,42 
25 mal - 0,0044 5,46 0,10 5.45 
mal - 0,0022 5,48 0,07 5,48 


Der VerdiinnungseinfluB ist hier viel gréBer als im Falle Essigsiure- 
Acetat, wo nur einwertige lonen vorhanden sind. 


Tabelle IV. 
EinfluB der Verdiinnung auf ein Phosphatgemisch nach Clark. 


50 cem m/10 Monokaliumphosphat + 29,63 cem n/10 NaOH auf 100 ecm; 
pu nach Clark 7,00; r = 0,109. 





Verdunnung r Py bestimmt — log Hs ‘aa berechnet 
Unverdiinnt . . 0,109 6,99 0,34 (6,99) 
2 mal verdiinnt 0,055 7,06 0,27 7,06 
5mal a 0,022 7,14 0,19 7,14 
10mal s 0,011 7,17 0,13 7,20 
20 mal 0,0055 7,18 011 7,22 
(50 mal ° 0,0022 7,20 0,07 7,26) 


In der letzten Verdiinnung hat die Kohlensiure der Luft wahr- 
scheinlich einen geringen EinfluB auf das px ausgeiibt. 


Tabelle V. 
EinfluB der Verdiinnung auf ein Natriumbicarbonat-Carbonatgemisch. 


Unverdiinnte Lésung enthalt m/10 Natriumbicarbonat und 0,05 mol. 
Natriumecarbonat im Liter (r = 0,25). 





Verdunnung | r Py bestimmt — log fa Py derechnet 
1 
Unverdiinnt . . 0,25 9,60 0,46 (9,60) 
2mal verdiinnt 0,125 9,70 0,36 9,70 
4mal - 0,0625 9,77 0,28 9,78 


10mal . 0,025 9,83 0,20 9,85 
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Bei geringerem Elektrolytgehalt sind die Messungen nicht yan 
zuverlassig mehr wegen des stérenden Einflusses der Kohlensiure «er 
Luft bei der Herstellung der Verdiinnungen. 


Tabelle VI. 
Einflu8 der Verdiinnung auf ein Mono-di-Kaliumcitratgemisch. 


Lésung enthalt 0,0334 mol. Mono- bzw. 0,0334 mol. Dikaliumcitrat ;; 
Liter (r = 0,133). 





Verdunnung r Py bestimmt — log f Py berechnet 
Unverdiinnt . . 0,133 4,405 0,37 4,405 
2mal verdiinnt 0,0667 4,48 0,29 4.48 
5 mal . 0,0267 4,55 0,20 4.57 
10 mal » 0,0133 4,60 0,14 4,63 
20 mal ‘ 0,0067 4,62 0,11 4,66 
40 mal 2 0,0033 4,64 0,08 4.69 


Hier ist die Ubereinstimmung nicht so schén wie in den anderen 
Fallen. Die Ursache ist, daB der mittlere lonendurchmesser im Citrat 
gemisch gréBer als 4. 10~* ist. Rechnet man mit einem a-Wert von 
6 bis 7 . 10-8, so ist die Ubereinstimmung viel besser. 

Auch in einer Lésung von reinem Dikaliumcitrat kann man in der 
beschriebenen Weise den Verdiinnungseffekt mit geniigender Genauig- 
keit berechnen. 

Tabelle VII. 
Dikaliumcitratlésungen; m/10; r = 0,3. 





Verdiinnung r Py bestimmt — log fa Py berechnet 
| 1 
Unverdiinnt . . 0,3 5,03 0,49 (4,975) 
2mal verdiinnt 0,15 5,085 0,38 - 
4mal . 0,075 5,18 0,30 5,165 
10 mal " 0,03 5,275. 0,21 5,255 
20 mal - 0,05 5, 34 0,15 5.315 
Tabelle VIII. 


Einflu8 der Verdiinnung auf ein Gemisch, das m/100 Di- und m/100 Tri- 
kaliumcitrat im Liter enthalt (r — 0,09). 





Verdiinnung r Py gemessen log — 2 Py berechnet 
Unverdinnt .. | 0,09 5,91 0.54 - 
2mal verdinnt | 0,045 6,01 0,41 6,04 
5mal . 0, 018 6,13 0,28 6.17 
10mal " 0,009 6,19 0,21 6,24 
25 mal ‘3 0,0036 6,25 0,14 6,31 
50 mal » 0, 0018 | 6,27 0,10 | 6,35 
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Die Ubereinstimmung ist hier wieder nicht so schén wie in den 
anderen Fallen, weil wir wieder mit einem zu geringen mittleren Lonen- 
durchmesser rechnen. Nehmen wir einen mittleren Wert von a gleich 
}2. 107, so stimmen die gefundenen und berechneten Werte wieder 
genau miteinander tiberein. 

Fiir Borsiure-Natronlaugegemische laBt sich der Verdiinnungs- 
einfluB nicht einfach mehr berechnen. Das Verhalten der Borsaure- 
Boratlésungen ist sehr kompliziert, wegen der Komplexbildung von 
Borsiure mit Borationen. 

In reiner, wasseriger Borsiurelésung nimmt die Dissoziations- 
konstante mit zunehmender Konzentration der Saure stark zu, weil 
die sich bildende komplexe Polyborsiure einen viel starker sauren 
Charakter hat als die Orthoborsaure'. 

Der EinfluB der Verdiinnung auf Borsdure-Natronlaugegemische 
ist eingehender von Kolthoff und W. Bosch? untersucht worden. Vor- 
laufig kann man hier den Verdiinnungseffekt nur rein empirisch be- 
stimmen. (Uber Einzelheiten vgl. die zitierte Literatur.) 


Zusammenfassung. 


Unter Anwendung der Debye-Hiickelschen Gleichungen der 
Aktivitatskoeffizienten von lonen und unter Annahme eines mittleren 
lonendurchmessers von 4. 10~* laBt sich der EinfluB der Verdiinnung 
auf das px der gebrauchlichen Pufferlésungen genau berechngn. 

Fiir die Berechnung des Verdiinnungseffektes auf Citratpuffer- 
gemische kommt man besser mit einem lonendurchmesser von 
6.5.10-% ccm aus. 

Der Verdiinnungseinflu8 auf Borsiure-Boratgemische kann nicht 
nach der Debye-Hiickelschen Gleichung berechnet werden, wegen der 
komplexbildenden Eigenschaften der Borsiure mit Borationen. 


' Vgl. J. M. Kolthoff, Rec. Trav. Chim. 45, 501, 1926. 
2 J. M. Kolthojf und W. Bosch, ebendaselbst 46, 180, 1927. 








Uber 
die Regulation der Wasserstoffionenkonzentration im Blute. 


lV. Mitteilung: 
Studien tiber die chemischen Eigenschaften von Chinon, Hydrochinon und 
Chinhydron und ihre Beziehung zum Reduktions- und Oxydationssystem 
des Blutes. 


Von 
Schau-Kuang Liu (China). 
(Aus der III. medizinischen Klinik der Universitét Berlin.) 
(Eingegangen am 3. Februar 1928.) 
Mit 13 Abbildungen im Text. 


Wenn Chinhydron in Wasser oder irgend einer wasserigen Lésung 
aufgelést wird, zerfiallt es in seine Komponenten Chinon und Hydro 
chinon, die sich beide sehr empfindlich durch Oxydations- und Reduk 
tionsmittel beeinflussen lassen. Daher ergeben sich auBer den Potential! 
verlaufen der Auflésungs- bzw. Sattigungsvorgiinge noch die Potential! 
abtriebe der vorhandenen Reduktions- und Oxydationsvorgiinge 
Das Potential verindert sich jeden Augenblick mit den Reduktions 
und Oxydationsvorgiingen und vor allem gemaiB der Menge des vor 
handenen Chinons und Hydrochinons. Diese Verschiebung der Chinon 
und Hydrochinonmengen ist praktisch von groBer Bedeutung, weil 
in ihr die Hauptfehlerquelle der Chinhydronelektrode bei der Be 
stimmung der Wasserstoffionenkonzentration liegt. 


Die chemischen Eigenschaften von Chinon, Hydrochinon und 
Chinhydron wiederum sind fiir die Benutzung der Chinhydronelek 
trode héchst wesentlich, wie die folgenden Untersuchungen darlegen 
sollen. 
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Chinon. 


Benzochinon ist in kaltem Wasser wenig und in heibem leicht 
jislich. Fiir sein chemisches Verhalten ist zunachst besonders charak- 
teristisch die Tendenz, durch Aufnahme von zwei Wasserstoffatomen 
in farbloses Hydrochinon tiberzugehen, wodurch es als Oxydations- 
mittel wirkt. Ist somit das Chinon gegen Reduktionsmittel sehr emp- 
findlich, so bleibt es andererseits sauren Oxydationsmittel gegeniiber 
ziemlich bestandig, wie auch gegen starke Salpetersiure, fiir Alkalien 
dagegen sehr empfindlich. Da Chinon in Wasser oder wisseriger Salz- 
lisung schwer léslich ist, l4Bt sich denken, daB es einen Potential- 
verlauf bei Auflésungs- bzw. Sattigungsvorgingen durch die hervor- 
gerufenen Konzentrations- und Reaktionsveranderungen ergibt. Weiter- 
hin ist die Substanz fast nicht oxydierbar, wohl aber leicht reduzierbar. 
Deswegen kann man wohl annehmen, daB das Potential bei Gegenwart 
von Reduktions- und Oxydationsmitteln in saurer Lésung nur nach 
der Richtung der Reduktion verlaufen wird. Die folgende Untersuchung 
wird diese theoretische Erwagung praktisch nachweisen. 


Methodik. 

Der Potentialverlauf wurde mit dem Potentiometer nach Mislowitzer 
gegen Standard-Chinhydronelektrodenfliissigkeit gemessen. Als Vergleichs- 
elektrode benutzten wir ein kleines GeféB mit Standardchinhydronlésung 
(zur Halfte mit Chinhydron geséttigtes KCl, zur Halfte Standardacetat) 
gefiillt, und als MeBelektrode ein anderes kleines GefaB mit der zu messenden 
Fliissigkeit. KCl-Agarheber wurde als Verbinder gebraucht. Die Standard- 
chinhydronlésung in der Vergleichselektrode und die zu messenden Fliissig- 
keiten in der MeBelektrode wurden mit Paraff. liquid. iiberschichtet. \Fiir 
alle diese Messungen wurden Platinelektroden angeweralet. 


Der Potentialveriauf 
von Auflésungs- bzw. Sdttiqungsvorqdngen des Chinons. 


Die Potentialverlaufe von Auflésungs- bzw. Sattigungsvorgangen 
des Chinons in destilliertem Wasser hangen unter gewissen Bedingungen 
hauptsachlich vom Durchriihren ab. 


Tabelle I. Die Potentialverlaufe der Auflésungs- bzw. Sattigungs- 
vorgange in destilliertem Wasser zeigen nach 1 bzw. | Minute Durch- 
rihren meistenteils einen schnellen Potentialanstieg. Der Verlauf ist 
sehr unregelmaBig, bei manchen mit allmahlichem Abfall, bei anderen 
sogar ganz abweichend. Das Anfangspotential (erstes Ablesen) einer 
gesittigten Lésung stimmt mit einem anderen nicht tiberein. Da hier 
ein guter Boden festen Chinons noch vorhanden ist, verursacht wieder- 
holtes Durchriihren selbstverstandlich Verinderung des Potentials 
(Steigerung bzw. Abfall), die sich zweifellos auf die weiteren Auf- 
lisungs- bzw. Sattigungsvorginge zuriickfiihren labt. 
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Tabelle I. 


Die Potentialverlaufe des Chinons in destilliertem Wasser. 



































Nr. : 1 2 3 4 
Temperatur: 20°C 20° C 199°C 20° C 
Durcbrihren : W Sek. 30 Sek. | 30 Sek. W Sek 

Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
1/,’ 121.5 122.0 66,0 99.0 
My 125.0 126.5 72,0 99.0 
iP 130.0 131.0 76.0 98.0 

1 134.0 134.0 80,0 98.0 
2 141.0 134.5 86.0 97.0 
3 143,0 136.0 89,0 96.5 
4 142.0 {37,0 92.0 96.5 
5 141,0 138,0 94.0 96.5 
6 140.5 139.0 94.0 96,0 
7 149.0 140.0 94.0 96.0 
8 140.0 141.0 95.0 96.0 
9 140,0 142.0 95,0 96.0 

10 149.0 143.0 95.0 96.0 
11 140,0 144.0 96,0 95.0 
12 140.0 145.0 96,0 95.0 
13 141.0 145.5 96,0 95,0 
14 141,0 145.7 96,0 95,0 
15 141.0 146,0 97.0 95.0 
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Abb. 1 (Tabelle I). 
Die Potentialverliufe des Chinons in destilliertem Wasser. 


Tabelle II. Das Chinonpulver wurde in destilliertem Wasser 
2 Minuten lang tiichtig durchgeriihrt und die gesattigte Lisung dann 
filtriert. Das ganz klare Filtrat wurde mit Paraff. liquid. iiberschichtet 
und sofort gemessen. Der Potentialverlauf des Filtrats ist ein sehr 
unregelmaBiger. Meistens handelt es sich um einen allmihlich immer 
langsamer werdenden Potentialabfall. 
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Tabelle Il. 


Die Potentialverlaufe des Chinonfiltrats nach 2 Minuten langem Durchriihren. 























Nr.: 1 2 3 
Temperatur: 20° C oC 20° C 
Zeit Millivolt Millivolt MiJlivolt 
1), 27,0 68,0 64,0 
uN, 27,5 68,0 64,5 
3), 28.0 67,0 64,5 
1 28.5 66,5 64.5 
2 28,0 64,5 64,5 
3 27,0 63,5 63,5 
4 26,0 63,0 63,0 
5 25,0 62,5 62,5 
6 24,0 62,0 62,0 
7 23,5 61,5 61,5 
8 23,0 61,0 61,0 
9 23,0 60,5 60,5 
10 23,0 60,0 60,0 
11 23,0 59.5 59.5 
12 22.5 59,5 59,0 
13 22,5 59,0 58.5 
14 22,5 59,0 58,5 
15 22.5 58,5 58,0 
My 
271 . i ma ] 
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Abb. 2. Nr. 1 (Tabelle Il). 
Der Potentialverlauf des Chinonfiltrats bei 20° C. 


Die klare Lésung wurde nach 10 Minuten wieder 2 bis 3 Minuten 
lang durchriihrt. Wir fanden jedesmal einen schnellen erheblichen 
Anstieg des Potentials, das dann wieder allmahlich abfiel. Hier handelt 
es sich wahrscheinlich nicht rein um einen Auflésungsvorgang, weil 
sich kein bemerkbares festes Chinon in der zu messenden Lésung vorfand 
Die Tatsache, daB das Potential unter gewissen Bedingungen je nach 
Durchrithren ansteigt und wieder allmahlich abfallt, entspricht wahr- 
scheinlich einem Sattigungsvorgang. 


Aus diesen Feststellungen kénnen wir erkennen, daB Chinon in 
Wasser einen sehr unregelmaBigen Potentialverlauf bei Aufliésungs- 
bzw. Sattigungsvorgiingen ergibt, der hauptsachlich vom Durchriihren 
abhangt. 
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Die chemische Reaktion des Chinons auf Reduktions- bzw. Oxydationsm itt), 


In einer friiheren Mitteilung stellten wir fest, daB die Reduktion «e, 

Chinons Hydrochinon bzw. Chinhydron bildet. 
C,H,O,+ 2H = C,H,(OH),, 
C,H,(OH), 4 C,H, O, == C,H, OC, H,(OH),. 2 

Dieser Reduktionsvorgang wird die Wasserstoffionen verminder: 
und darum einen Potentialanstieg verursachen. Ferner ist Hydrochino) 
alkalischer als Chinon. Diese Umwandlung des Chinons zu alkalischem 
Hydrochinon wird den Potentialanstieg vergréBern. In pufferarme 
Lésungen, wie Gewebsfliissigkeit, Augenkammerwasser sowie Serun 
und Plasma, wo auch Wasserstoffionen vorhanden sind, findet iv 
Reduktion des Chinons so schnell statt, daB man den Potentialanstiey 
iiberhaupt nicht messen kann. Es zeigt sich ganz deutlich, daB Chino 
auBerordentlich leicht reduzierbar ist. Unsere folgende Untersuchung 
wird diese Ansicht weiter bestatigen. 

Tabelle II. Die gesattigte Chinonlésung wurde mit Wasserstoffga- 
aus dem Kippschen Apparat wenige Minuten behandelt. Sie zeigt 
sofort einen Potentialsprung. Das Potential fallt allmahlich imme: 
langsamer wieder ab. 

Tabelle [V. Chinonpulver wurde in einer 0,0005 n K Mn O,-Loésung 
durchgerithrt. Der Potentialverlauf fallt immer langsamer ab. [a 
dieser Potentialverlauf sehr ahnlich dem von Auflésungs- bzw. Satti 
gungsvorgingen ist, kann man nicht feststellen, ob hier irgend eine 


Tabelle III. 


> a - ./ ‘alae % 
Die Potentialverlaufe des Chinons in destilliertem Wasser nach Durc! 
strémung mit Wasserstoffgas. 





Ne.: || 1 2 
Temperatur : 20° C 20°C 
Durchrihren: 20 Sek. 60 Sek. 
Zeit } Millivolt Millivolt 
", 33,0 * 17,0 
a 31,1 42.0* 
3), 29.0 39,0 
1 27,0 38,5 
2 25,0 38,0 
3 23,5 37,0 
4 22.0 36,0 
5 21,0 35,0 
6 20,0 34,0 
7 19,0 33,0 
s 18,0 32,0 
9 17,0 31,0 
10 16,5 30,0 


* Nach Durchstrémung mit H2-Gas. 
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Tabelle IV. 


Die Potentialverlaufe des Chinons in 0.,0005n KMn0O,-Lésung. 





Nr: 1 2 
Temperatur : wC 20°C 
Durchruhren : 15 Sek. 30 Sek. 
Zeit Millivolt Millivolt 
1 61 91 
2 61 86 
3 60 82 
4 59 75 
5 DD 67 
6 52 62 
7 50 59 
S 49 59 
y 48.5 59 
10 48,0 57 
11 48.0 61 
12 47.5 62 
13 47.5 63 
14 47,5 66 
15 47.0 66 


chemische Reaktion vorhanden ist. Eine wesentliche chemische Ver- 
inderung ergibt sich jedenfalls nicht. 

SchlieBlich kann man sagen, daB Chinon sich durch Wasserstoff 
reduzieren laBt. Eine Oxydation des Chinons durch K MnQ, ist in unserer 
Untersuchung nicht nachweisbar. Weiterhin sind die Potentialverliufe 
von Auflésungs- bzw. Sittigungsvorgingen ganz unregelmaBig, und 
der Sattigungsvorgang des Filtrats laBt sich durch einfaches Durch- 
rihren erzeugen. , 

Hydrochinon. 


Hydrochinon ist schwer léslich in Wasser, leicht oxydierbar. In 
alkalischer Lésung braunt es sich an der Luft. Da Hydrochinon durch 
Oxydation zu Chinon iibergeht, wirkt es als Reduktionsmittel. Nach 
Euler und Bolin ist Hydrochinon schwach sauer und hat eine Disso- 
ziationskonstante 1,1 . 10~™. 


Die Potentialverlduje der Auflésungs- bzw. Sdttigungsvorgdnge 
des Hydrochinons. 


Tabelle V. Die Potentialverliufe der Auflésungs- bzw. Sattigungs- 
vorginge des Hydrochinons sind sehr unregelmaBig. Bei manchen 
ergibt sich nur ein langsamer Abfall, bei anderen wieder nur ein lang- 
samer Potentialanstieg. Durch wiederholtes Durchriihren wird das 
Potential ganz schnell erhéht, das dann wieder langsam abfallt. 

Tabelle VI. Das klare Filtrat wurde sofort gemessen. Die Potential- 
verlaufe stellen sich als ungefahr gleich dar. Wiederholtes Durchriihren 
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Tabelle V. 
Die Potentialverlaufe des Hydrochinons in destilliertem Wasser. 
Nr.: 1 2 3 4 > 2. 
Temperatur: 20°C 20°C 20° C 199 C 20°C | 19°C 2° ( 
Durchrihren: 3 Sek. 3 Sek. 15 Sek. 15 Sek. WSek. | BW Sek. 60 Sek 
Zeit Millivolt | Millivolt Millivolt | Millivolt Millivolt Millivolt Millivol: 
1," 235,0 223,0 216,0 117,5 | 139,0 114,0 136.0 
Ml, 235,0 222.5 215,0 118,0 139,0 1145 1360 
3/4 234,0 222.0 214.5 118,5 139.0 115,0 136.0 
1 233,0 221.5 214,0 119,0 139,0 115,0 136.0 
2 232.0 220,5 213,5 120,0 138,0 115,5 136.0 
3 231,0 219.5 213.5 121,0 137,5 117,0 136.0 
4 230,5 219,0 213,0 122,0 137,0 118,0 136.) 
5 230,0 218.5 213.0 123,0 1365 118,5 136.1) 
6 229,5 218.5 213,0 123,5 136.0 119,0 136.) 
7 229,0 218.0 212.5 124.0 135.5 120.0 136! 
8 228,5 218,0 212.5 124.5 135,0 121,0 136.0) 
9 228,0 217.5 212,0 125.0 134,5 122.0 136, 
10 227.5 217,5 212,0 125.5 134,0 122.5 136.0) 
11 227,0 217.0 211.5 126,0 133,0 122.5 136.0 
12 226,5 217,0 211,5 126,5 132,0 122.5 136.0 
13 226,0 216.5 211.0 127,0 131,0 122.0 136,0 
14 225,7 216.5 211,0 127,5 130,0 121.5 136.0 
15 225,83 216.5 210,7 128,0 129,0 121,0 136.0 
m8 
216 the 
21% —+—— a ee 
é1y- BE 
7) 4 i 
ST 2 2 ee 2. 8 8 ee. Ee 
Min 
Abb. 3. Nr. 1 (Tabelle V). 


derselben Lésung bringt einen schnellen Anstieg des Potentials hervor 


das dann langsam abfallt. Im allgemeinen kann man sagen, dal das 


Potential dieser gesittigten Lisungen héher als das von Chinon ist 
da Hydrochinon die O H-Radikale besitzt und tatsachlich eine verhaltnis- 
maBig alkalischere Substanz ist. 












































* Der Potentialverlauf des Hydrochinons in destilliertem Wasser. 
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Abb. 4. Nr. 2 (Tabelle V). 
Der Potentialverlauf des Hydrochinons in destilliertem Wasser. 
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Tabelle VI. 




















Die Potentialverlaufe des Hydrochinonfiltrats nach 1 Minute langem 
Durchriihren. 
Filtrat : Nr. I Nell 
Temperatur: 20°C 20° ¢ 20° C 
Durchruhren : nach 2 minut. zweitem 
Durchrihren 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt 
1/," 233 232.0 258,0 
My 234 235.0 258,0 
3, 236 237.0 257,5 
1 237 238,0 257,0 
2 242 241.0 255.0 
3 250 241.5 254.5 
4 248 242.0 254,0 
5 248 242.5 253.5 
6 248 243,0 253,0 
7 248 243.5 252.5 
a) 248 244.0 252.0 
9 248 244.5 251.5 
10 248 245,0 251.0 
Vv 
260 | = a 
255 Sop IH 2. Durchripren. | 
250 = meee «6 } ——e 
245+- | | + 
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wt | 
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Abb. 5. 


Nr. 2 (Tabelle V1). 


9 
Min 


10 


Die Potentialverlaufe des Hydrochinonfiltrats nach 1 Min. Durchrihren. 


Die chemische Reaktion des Hydrochinons mit Oxydations- 


bzw. 


Reduktionsmitteln. 


DaB der Oxydationsvorgang ganz genau me®bar ist, haben wir 


in einer friiheren Arbeit dargelegt. 


Oxydation des Hydrochinons zu 


Chinon erzeugt einen Potentialabfall. Bei Serum, Plasma und anderen 
Gewebsfliissigkeiten ist der Reduktionsvorgang nicht meBbar, der 


Oxydationsvorgang dagegen leicht ablesbar. 


Danach kann man schon 


annehmen, dais das Chinon erheblich schneller reduzierbar als das 


Hydrochinon oxydierbar ist. 


Bei Vollblut ist der Reduktionsvorgang 


wieder meSbar, weil das Gesamtpuffergemisch viel reicher und vor 


allem, weil Hamoglobin vorhanc 


len ist. 


Als Oxydationsmittel verwendeten wir wieder 0.0005 n KMnQ,. 
Findet die Oxydation in neutraler Lésung statt, so wird unter Ent- 


farbung MnO, ausgeschieden, z. 


4KMn0O, + 2H,O 
Biochemische Zeitschrift Band 195. 





B. 
4 MnO, + 4 


KOH + 3 0,. 
17 
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Bei Oxydation in alkalischer Lésung tritt Bildung von griinen May 
ganaten ein. 
4 KMn0O, + 4 KOH = 4K,Mn0, + 2 H,0O -- O,. 
In saurer Lésung bilden sich farblsoe Manganosalze, z. B. 
4 KMnO, oe 6 H,S0, = 3 K,S80, “~< 4 MnSO, — 6 H,O +- 5 0, 
Der gelieferte Sauerstoff wird mit Hydrochinon reagieren: 
2 C,H, (OH), + 0, = 2 C,H, 0, + 2 H,0. (3 

Es sei hier darauf hingewiesen, daB die Reduktion des K Mn(), 
in neutraler Liésung die Lésung wegen Auftretens von KOH alkalische: 
macht, wihrend durch Oxydation des Hydrochinons zu Chinon dic 
Léisung saurer wird. Diese chemischen Reaktionen werden das Potentia| 
entsprechend beeinflussen. Die verdiinnte 0,0005n K Mn0O,-Lésung 
mu jedesmal frisch angestellt werden, da sie sich leicht durch Ze: 
setzung entfarbt. 

Tabelle VII. Die Potentialverlaufe nach '/,- bzw. '/,minut. Durch 
rihren zeigen einen allmahlichen Abfall, wahrscheinlich wieder ei: 
Auflésungs- bzw. Sattigungsvorgang. Oxydation ist vorhanden und 


bei 3sekund. Durchriihren meBbar. Durchriihren wir das Gemisch 
15 Sekunden lang, so ist der ProzeB schon vollendet und nicht mel 


Tabelle VII. 


Die Potentialverlaufe des Hydrochinons in 0,0005 n KMn0O,-Lésung 





Nr.: 1 2 3 4 
Temperatur: 22°C 21°C 20°C 19° C 
Durchrihren: WO Sek. 15 Sek. 3 Sek. 3 Sek 

Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
uy,’ 269,0 280,5 290,0 295,0) 
1 269.0 280.0 284.0 290),0) 
3), 269,0 279.5 281,0 287,0 

1 269,0 279.5 280,0 285,0 

2 268.5 279,0 278.0 283,5 

3 268,0 278,0 277,0 283.0 

4 268,0 277.5 276.5 282.5 

5 268,0 277,0 276,0 282,0 

6 268,0 276.5 275.5 281,5 

7 268,0 276.0 275,0 281,0 

8 268,0 275.5 274.5 280,5 

9 268,0 275.0 274.0 280,0 
10 268,0 274.5 273.5 279.5 
11 268,0 274,0 273,90 279,0 
12 267,5 273.0 272,7 278.5 
13 267,3 272,0 272.3 278,0 
14 267,0 271,0 272,0 277.5 
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meibar. Abb. 6 stellt die Reaktionskurven dar. Der erhebliche Poten- 
tialabfall in den ersten 2 Minuten bei Nr. 3 und 4 ist auf die Oxydation 
zunickzufiihren. 
Mv 
296; 


294) 




















Abb. 6 (Tabelle VII). 
Die Potentialverliufe des Hydrochinons in 0,0005 n K Mn O,-Lésung 


Aus diesen Resultaten laBt sich schlieBen, da&B Hydrochinon un- 
gefahr dieselben Potentialverlaufe von Auflésungs- bzw. Sattigungs- 
vorgingen ergibt, wie Chinon. Es ist sehr leicht oxydierbar. 


Chinhydron. 


Chinhydron stellt wahrscheinlich eine Verbindung von einem 
Molekiil Hydrochinon und einem Molekiil Chinon dar. Die Léslichkeit 
dieser Substanz in Wasser ist gering; sie zerfallt in die gleiche Anzahl 
ihrer Bestandteile Chinon und Hydrochinon. 


[0,H,0,)[C,H,(OH),) 

(C,H,O,C,H,(OH),) 

worin Kg die Dtssoziationskonstante bedeutet. Diese Dissoziationskonstante 

in n/100 H,SO, ist nach EZ. Biilmann gleich 0,224. Die Léslichkeit des 

Chinhydrons in destilliertem Wasser bei 25°C ist ungefahr 0,018 Molekiile 
in einem Liter. Die Zerfallsgeschwindigkeit ist gleich 

a -— K[C,H,0O,C,H,(OH),) — — K{ce], (5) 


worin ¢ die Konzentration des Chinhydrons bedeutet. 


Ka, (4) 


Diese Lésung enthalt dann sehr leicht reduzierbare und oxydierbare 
Substanzen. Sind freie Wasserstoffionen in der zu messenden Lésung 
vorhanden, so findet man folgende Reaktion 

0,H,O, + 2H + 26 = CgH,(OH),. (6) 
Nach dem Massenwirkungsgesetz ist 


(C.H,O,)[HP _ 


(C,H, (OH),) 


rH) — 1) Ar[CoHa(OH,)) 
« } [Cy H,0,) 


_— r 


(7) 
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Setzt man diese Gleichung in Nernstscher Potentialformel, x 
erfolgt 
RT In (C,H,0,)[(H P 
2F [CgHy(OH)g] ” 





a = RT 


worin gz, das Normalpotential, R die Gaskonstante, 7 die absolute 
Temperatur, F das elektrochemische Aquivalent 96500 Coulomb wnd 
In den natiirlichen Logarithmus bedeuten. Daher ist das Potentia| 
einer Chinon-Hydrochinonelektrode von der Wasserstoffionenkonzen. 
tration abhangig. Logarithmiert man die Gleichung (7), so ergibt sich 


1 1 [C,H (OH),] 
Log [H] — — Log K — } se ° ‘ 
Nach Nernstscher Formel kann man ferner ausfiihrlich so schreiben: 
RT RT, (C,H,(OH),) (10) 


“ "oT AP ai} nF (C,H, 0,} 
Nehmen wir an, da sonstige Reduktionsoxydationsmittel abwesend 
sind und der Vorgang (8) also der einzige potentialbestimmende Vorgang 
ist, so kénnen wir die Potentialverlaufe von Auflésungs- bzw. Sattigungs- 
vorgangen folgendermaBen erkléren: Das Konzentrationsverhaltnis 
([CgH,(OH),]: [C,H,O,] ist sowohl fiir die unvollstandig gesittigte wie 
fiir die gesittigte Lésung gleich 1, da Chinhydron in équimolekulare Mengen 
Chinon und Hydrochinon dissoziiert. Deshalb ist das Verhialtnis 
{(CgH,(OH),.]: (C,H,O,] vom Sattigungsgrade unabhaéngig. Andererseits 
ist die Reaktion von gleicher molekularer Konzentration der [C,H,(OH), 
und [C,H,O,] je nach der Menge ganz verschieden, da C,H,O, saurer 
als C,H,(OH), ist.. Das Reaktionsverhiltnis gleicher molekularer Kon- 
zentratignen von C,H,(OH), und C,H,O, ist nicht gleich 1, wenn auch 
das Konzentrationsverhaltnis gleich 1 ist. Weiterhin wird die Konzen- 
tration von C,H,O, und C,H,(OH), durch Dissoziation und Assoziation 
des Chinhydrons sich entsprechend gleichmaéBig veréndern. 

C,H,O,C,H,(OH), == C,H,O, + C,H,(OH),. 

Nach dem Massenwirkungsgesetz ist 
[CyH,0,C,H,(OH),) _ Ka (CoH, 0,) [(C,H,(OH),), 

worin Kg die Affinitaétskonstante bedeutet. Die Geschwindigkeit der 
Assoziation ist gleich 

de 

dt 
worin Cx eine der beiden Chinhydronkomponenten bedeutet. 

Die Verénderung in der Konzentration von Chinhydron, Chinon und 
Hydrochinon kann eine Potentialverénderung durch Verschiebung er 
einzelnen bzw. der gesamten Reaktion verursachen. Da die Dissoziation 
und Assoziation des Chinhydrons durch Auflésungs- bzw. Séattigungs- 
vorgange, sowie durch Durchriihren sich schnell verdndert, tritt ein un- 
regelmaBiger Potentialverlauf von Auflésungs- bzw. Saéttigungsvorgangen 
auf. Seien a, und a, die verschiedenen Mengen des dissoziierten Hydro- 
chinons bei der betreffenden Zeit ¢, und ¢,, und 6b, und b, gleichzeitig die 


= K(C,H,0O,)(C,H,(OH),) = K[C,}*. 
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verschiedenen Mengen des dissoziierten Chinons wéhrend Auflésungs- bzw. 
Sattigungsvorgaéngen in destilliertem Wasser oder in gewissen verdiinnten 
Séuren oder Basen, dann ist das Potential eine Funktion dieser Auflésungs- 
bzw. Sattigungsvorginge. 

(a, — dg) 

y— a, + K log (b, — 9)’ (11) 
worin #%, das Normalpotential und K eine Konstante bedeuten. Ist Salz 
iiber 0,1 molekulare Konzentration vorhanden, so tritt nach Sérensen und 
seinen Mitarbeitern eine VergréBerung der Aktivitét des dissoziierten 
Hydrochinons und Chinons auf. Hieraus folgt 

,—%, — x + Klog (a; — 3) + K log Piipdocchinen (12) 

(b; - b:) fchinon 

worin { den Aktivitaétskoeffizienten der dissoziierten Menge Chinon und 
Hydrochinon bedeutet. Der Potentialverlauf von Auflésungs- bzw. Satti- 
gungsvorgangen ist unter gewissen Bedingungen meistenteils gréBer in 
neutralen oder schwach alkalischen Lésungen als in sauren Lésungen. 
E. Biilmann berichtet, daB der Potentialunterschied zwischen zwei Chin- 
hydronelektroden mit verschiedenen Konzentrationen aquimolekularen 
Chinons und Hydrochinons bei derselben Temperatur sich folgendermaBen 
schreiben 1éBt : 


1,;— 7, = 0,0000992T log K (CoH, (OH), 


[(C,H,O,) 
oH,(OH),)" 
(C,H,O,)” 
Nimmt man an, daB eine von beiden Elektroden volikommen reines 
Chinhydron enthalt, so ist 


0,000 099 2 T log K i 


(CHOW), 
[(CgH,O,] 
und 
a, — %, = 0,0000992 . 291 . log f. 

Nach seinen Untersuchungen hat f einen Wert von 1,03 bis 1,10, und 
Ja steht unter dem Wert von 0,00119 Volt. Daraus kommt er zu dem 
Ergebnis, da8B das Potential durch die Interaktion zwischen den Chin- 
hydronkomponenten sich nur wenig veréndert. Wir sind der Meinung, 
daB das Potential der gesaéttigten Chinhydronlésung einige Zeit, anscheinend 
15 bis 30 Minuten oder mehr, nach Durchriihren nicht konstant bleibt, 
insbesondere in neutralen, schwach verdiinnten, alkalischen und zum 
gewissen Grade auch schwach verdiinnten sauren, ungepufferten Fliissig- 
keiten. Nach diesen unregelmaBigen Potentialverlaufen wird die Interaktion 
mehr oder weniger sich beruhigen und das Potential konstanter bleiben, 
je nach der Reinheit, dem Sattigungsgrad und der Aziditaét der zu messenden 
Lésungen ganz verschieden. Dies ist auch sehr wichtig fiir die Bestimmung 
der pg der betreffenden Lésung, denn der Potentialunterschied kann mit 
dem Zeitverlauf sehr groB sein. Diese Potentialverinderung ist nicht nur 
durch die reversible Reaktion zwischen den aufgelésten Stoffen und dem 
festen Chinhydron in dem Boden bedingt, sondern auch auf die Interaktion 
des dissoziierten Chinons und Hydrochinons zu gewissem Grade zuriick- 
zufihren. Unsere Untersuchungen iiber den Potentialverlauf der Chin- 
hydronfiltrate werden diese Ansicht beweisen. 





ee 
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Das Potential kann konstant bleiben, nachdem die Interaktion zwisciven 
dem aufgelésten und dissoziierten Chinhydron sich fast vollkommen be. 
ruhigt hat. 


Es kann auch konstant bleiben, wenn die Mengen von Chinhydron, 
Chinon und Hydrochinon sich durehaus nicht veraéndern. Dies ist nu 
méglich in gewissen sauerstofffreien, sauren oder pufferreichen Lésungen. 
In diesem Falle ist das letzte Glied der Gleichung (8) gleich Null. Es 
ergibt sich 

RT 


,p BtH (13) 


= «+ 


C,H,0O,){I 
Der Potentialanstieg ist eine Funktion dieser Reduktion [ s aJ(H 
(C,H,(OH),) 
: [C.H,O,)[H'} 
Ty — My mae —— 7" tH) +27 n [C,H,(OH),) 
Je mehr Wasserstoffionen mit Chinon reagieren, um so gréBer werden 


die positiven Ladungen abgegeben. Ist Sauerstoff in der Lésung vor. 
handen, so ergibt 


C,H,(OH), + 0 +2@ = C,H,O, + H,0 15 


(14 


Lassen wir der Einfachheit halber das in der wasserigen Chinhydron- 
lésung gebildete Wasser auBer Betracht, so kénnen wir nach dem Massen 
wirkungsgesetz schreiben: 

[(C,H,(OH),)(O} 
(Cg H,O,] 


Der Potentialabfall ist daher eine Funktion dieser Oxydation 
(C,H,(OH),)[O0} 


(C,H, O,) " les 
RT. [C.H,(OH),)][0” 
1 = ot Sp Sp ee) 


Der Potentialabfall ist von der Bildung des C,H,O, abhangig. 


Enthalt aber die zu messende Lésung sowohl freie Wasserstoffionen 
wie auch Sauerstoff, wie z. B. Blut, so findet man eine Potentialveranderung 
(Potentialanstieg bzw. -abfall) in der Richtung, wo die Reaktion am gréBten 
ist. Kurz kann man so formulieren: 

Reduktion des Chinons 


: : : = 1s) 
Potentialveranderung Oxydation des Hydrochinons 


Ko- (16 


oder 
Af in (C,H,O,)[H'}* 
™ (CyH,(OH),)(0"] 


1 — Me - my + EE In (H'} 4 (19) 
In anderen Worten ist der Potentialunterschied direkt proportional 
zur Reduktion des Chinons und umgekehrt proportional zur Oxydation cles 
Hydrochinons. Die Cg veréndert sich nach Nernstscher Forme! folgender- 
maBen : 
(1%, — 4%) F 
ori=~« 4° 


(20) 


Hieraus folgt 


Potentialunterschied — 


{H’]-V erminderung: 
[H’}-Vermehrung 


(21) 
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sind die Reduktionsprozesse gréBer als die Oxydation, oder die 


"4 Reaktionsgeschwindigkeitskoeffizienten K, > Kg, so tritt ein Potential- 
anstieg auf, und umgekehrt. In dieser komplizierten chemischen Reaktion 
iat sich der Wert dieser Reaktionsgeschwindigkeitskoeffizienten K, und 

Pe kK, nicht leicht nachweisen. Ferner ist nach den Gleichungen (7) und (16) 

" [(C.H.O,P(HP Kr 

>. (C,H, (OH), (0) Ko ‘a 


Die EMK 2 verandert sich je nach den aufgenommenen Ladungen 
3) durch diese Reduktionsoxydationsvorginge. In dieser Hinsicht ist die 
maximale Arbeit A gleich 


A RT In K, + RT In PS Te (22) 
Da die EMK 2 gleich A/n ist, ergibt sich 
Cc O,)?{H’ 
tf v8? inks +** in CRORE SION” (23) 
4 worin » die Anzahl der aufgenommenen Ladungen bedeutet. 
Bleibt das Potential konstant, wie beim Maximumpotential des Blutes, 
so kann man feststellen, daB hier die Reduktion und Oxydation einander 
gleich sind. Es folgt dann: Ky, Ko und 
[(C,H,O,)([H? — [C,H,(OH),)(O}_ 
(C,H,(OH),} [{CgH,O,] 
Hieraus folgt: 
[(C,H,O." [HP = [C,H,(OH),- (O} (24) 
Dividiert man beide Seiten durch [O] und [C,H,Q,}, so ergibt 
fH} (C,H,(OH),- 
(0) [(CoH,O,F 


Daher ist 
{H} [(C,H,(OH),)} 


ba Jal, [25] 
[O}z (C,H,0,) 
Nach Gleichung (16) ist 
Ky asc ‘eH, (OH),) (26) 
[O} (CoH, 0,] 
Vergleicht man die Gleichungen (25) und (26), so ergibt 
H Ky " 


fo}: (0) 
Danach ist Kg > [H}, und auch A, > [HJ]. Mit anderen Worten: 
bei konstantem Maximumpotential, wo die Reduktions- und Oxydations- 
vorgange einander gleich sind, sind die Reaktionsgeschwindigkeitskoeffi- 
zienten Keg und K, gréBer als der Wert der Wasserstoffkonzentration. 
Betreffs der Oxydation kann man auch folgendermaBen schreiben: 
[0] [CyH,(0),? 
{HP = (Cg H, (OH), }* 


Daher ist 


fo} 2 [Cy H,(O),} / 
(H) [C, H,(OH),) 
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Nach Gleichung (7) ist 
K, (CgeH,O,] 
{HF [CgH,(OH),) 
Vergleicht man die Gleichungen (28) und (29), so folgt 
[Oyis _ Kr 
(H) (H} 

Daher ist K, > [O}'2 und Ky > [O}'/e. 

Sind die Oxydations- und Reduktionsvorgange einander gleich, so sind 
die Reaktionsgeschwindigkeitskonstanten K, und K, gréBer als der 
numerische Wert der [H] und [O}*/2. 

Ist aber [H] gleich [O}/2 in der zu messenden Lésung, so folgt in 
Gleichung (27) 


9 
(50) 


[O] = Ko K,. 
Fiir Gleichung (30) kann man so schreiben: 

jH} K, = Kg. 
Setzt man in Logarithmus ein, so ergibt 


1 
Log[H] = ; LogK, - 1 Log Ko. (31) 


Nach Gleichung (9) ist 
sake » , 2 [Cy H,(OH),) 
Log[H] - 3 log Kr 9 log [(C,H,0,) ” 

In diesen Fallen verschwinden die letzten Glieder. 
l (C,H, (OH), ] 

lee == : 

20°F [CoH 04) 
Nach Gleichung (24) soll [(C,H,O,] = [C,H,(OH),) sein. Daher ist 
[(CsH,O,]  _ 

[Cy H, (OH)y] 


0. 


1 und y Log | 0. 


Bei solchen Zustanden findet man nicht nur ein vollstandiges 
Gleichgewicht zwischen Reduktions- und Oxydationsvorgingen, sondern 
auch eine vollkommene Gleichwertigkeit zwischen den verschiedenen 
reagierenden Stoffen, und das Potential bleibt selbstverstiindlich 
konstant. 


Der Potentialverlauf der Auflésungs- bzw. Sdttigungsvorgange des Chinh ydrovs. 


In einer friiheren Mitteilung haben wir berichtet, daB Chinhydron 
einen sehr unregelmaBigen Potentialverlauf von Auflésungs- bzw 
Sattigungsvorgangen ergibt. Das Filtrat der gesattigten Lésung erzeugt 
auch einen ahnlichen Potentialverlauf. 


Tabelle VIII. Die Filtrate zeigen unregelmabige Potentialverliufe 
Wiederholtes Durchriihren wird das Potential schnell erhéhen, das in 
manchen Fallen wieder langsam abfallen wird. Dieser Potentialverlauf 
wird durch Sattigungsvorgang nach Durchriihren bedingt : 
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Tabelle VIII. 


Die Potentialverlaufe des Chinhydronfiltrats in physiologischer Kochsalz- 
lésung nach 1 Minute langem Durchriihren. 























Lésung: Nr. 1 Nr. 2 
Nach 2 minut 3 , T Nach 2 minut. 
zweitem Durch: zweitem Durch. 
rihren ruhren 
Temperatur: 20° C aC 20°C 20°C 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
a, 85 99.0 92.5 93.0 
“9 SS 99.5 91.5 93.5 
‘ 90 100.0 90.5 94.0 
1 92 100.0 9),0 94,0 
2 93 100.0 99.0 94.0 
3 93 99,7 90,0 94.0 
4 93 99,3 90,0 94,0 
5 93 99.0 90.0 94.0 
6 93 98.5 90,0 94.0 
7 93 98,5 90,0 93,7 
{ 93 98.5 99,0 93,7 
y 93 98,5 90,0 93,7 
10 93 98.5 90,0 93.7 
Mov 
po aes ae AS RD SS 
931 | _ nach, 2. Durchivhren ty 
92 LS ol EY 
< eaae See Iie a ke a ES eae 
90 ) a _ + _ T ? + + | 
e i i i i i 
—s 2 2. 2 ee Fee 
Mir. 


Abb. 7. Nr. 2 (Tabelle VIII). 
Die Potentialverlaufe des Chinhydronfiltrats in physiologischer Kochsalzlosung. 


AuBerdem stellten wir weitere Untersuchungen durch Vermischung 
von Chinon und Hydrochinon in physiologischer Kochsalzlésung an 
Es bildete sich sofort dunkelgraues Chinhydron. Das Potential labt 
sich durch das Verhiltnis (C,H,O,]:[C,H,(OH),] und des gebildeten 
Chinhydrons zu seinen Komponenten bestimmen. 

Tabelle IX. Die Potentialverliufe sind sehr unregelmaBbig. Ks 
handelt sich hier um einen Auflésungs- bzw. Sattigungsvorgang von 
drei Substanzen, Chinon, Hydrochinon und Chinhydron. Diese Potential- 
verlaufe stellen sich ahnlich wie die von reinem Chinhydron dar. Aus 
dem Ganzen laBt sich schlieBen, daB Chinhydron einen sehr unregel- 
maBigen Potentialverlauf von Auflésungs- bzw. Sattigungsvorgangen 
ergibt. Der Sattigungsvorgang laéBt sich in dem Filtrat erzeugen. 
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Tabelle 1X. 


















































Der ( 
Die Potentialverliufe eines Gemisches von Chinon und Hydrochinon jy mitte 
physiologischer Kochsalzlésung. und 2 
Nr. 1 | 2 . 4 5 abfall 
Temperatur: 20°C 20°C 19 C 19° C 16° ¢ naher 
Durchruhren: 2 Sek. 2 Sek. 15 Sek 15 Sek. 15 Sek , 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt Millivolr 
Wass 
u, 118,0 100,0 119,0 119,0 118,0 saan 
Vg 120.0 100.0 123.0 123,0 121.0 } 
3, 122.0 100,0 123 5 124.0 123, daurer 
l 124.0 100,0 127,0 125,0 123.5 
2 124.0 99,0 128,0 125,0 128, 
3 124,0 99.0 130.0 125,0 132, 
4 124,0 99,0 129.5 125,0 134 I 
5 124.5 99.0 129.0 126.0 135, Dre 
6 125.0 100.0 129,0 127,0 136.1) 
¥ 126.0 100,0 129,0 128,0 137, — 
8 126.5 100.0 129,0 128,0 137.5 Hy-Gas 
y 127.5 100.0 129.0 129,0 138. 
10 128.5 100.0 129.0 130.0 138.5 
Mu 
73 T T 
128 | we ee" 
126+ ~-4- —+ + +--+} —— 
124- y, 
wa—A—}—+§ f+ 4} + | 
raf | | = | 
— Ss 2 se ee ew Ne 
Min 
. Abb. 8 Nr. 1 (Tabellle IX). 
Der Potentialverlauf eines Gemisches von Chinon und Hydrochinon 
in physiologischer Kochsalzlésung. 
aty 
135 a as — + + 
730}- Ls ‘was i 
Fal aa 
20, mt 
5 | i | a 
~C 7 2 J3 oa 5 6 7 é 9 70 
Min. 
Abb, 9. Nr. 5 (Tabelle IX). 
Der Potentialverlauf eines Gemisches von Chinon und Hydrochinon 
in physiologischer Kochsalzlésung. 
NC for 
Die chemische Reaktion des Chinhydrons mit Reduktions- dure’ 
und Oxydationsmitteln. Pote 
Da8 der Vorgang der Reduktion viel schneller als der der Oxydation stelle 
vor sich geht, haben wir schon friiher in unserer Untersuchung iiber den dure 
Potentialverlauf des Blutes, Serums und Plasmas festgestellt. Deshalb fallt 
finden wir bei 1:4 mit physiologischer Kochsalzlésung verdiinntem schei 


Blute zuerst einen schnellen Potentialanstieg durch die Reduktion. laBt. 





in 
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Der Oxydationsvorgang wird sicher niedergedriickt. Da das Reduktions. 
mittel sehr rasch verbraucht wird, treten die Oxydationsvorgange ein 
und zwar langsamer, weshalb man auch einen allmahlichen Potential- 
abfall findet. Die folgenden Untersuchungen sollen unsere Ansicht 
niher erlautern. 


Tabelle X. Die gesittigten Chinhydronlésungen wurden mit 
Wasserstoffgas behandelt. Sie zeigen meistenteils einen allmahlich 
immer langsamer werdenden Potentialabfall. Der Abfall wird meistenteils 
durch Sattigungsvorgang bedingt. 


Tabelle X. 


Die Potentialverliufe des Chinhydrons in physiologischer Kochsalzlésung 
nach Durchstrémung mit Wasserstoffgas. 





H,-Gas Durchstrémung: 2 Sek. vor Durchriihren 2 Sek. nach Durchruhren 
Durchrihren: 15 Sek. 7 Sek. 15 Sek. Nach zweiter 
Durchstrémung 
Temperatur: 20°C 20°C 19°C 20° C 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
uy! 77,0 82.0 52,5 48,0 
ie 74,0 79,0 51.0 47,0 
3/4 72,0 77,0 59.0 46.5 
1 71,0 76,0 49.5 45.0 
2 67,0 74,9 48,7 45.5 
3 64,0 72,0 47.5 45,5 
4 63,0 71.0 47.0 45.0 
5 62,0 70,0 46,5 44.5 
6 61,0 69.5 46,0 44,5 
7 60.5 69,5 45.5 44.0 
8 60.0 69.0 45,0 44.0 
4 59.5 69,0 44.7 43,5 
10 59,0 68,5 44.5 43.5 
11 58,7 68,0 44.3 43.5 
12 58,3 68,0 44.0 43.5 
13 58,0 67,7 43,7 43.0 
14 57,7 67.5 43.5 43.0 
15 57,7 67.3 43,3 43,0 


Tabelle XI. Die gesattigten Lésungen in 0,0005 n K MnO, wurden 
sofort gemessen. Auch wenn die Lésung nur wenige (2 bis 5) Sekunden 
durchrihrt wird, findet man schon gleich einen erheblichen, raschen 
Potentialabfall innerhalb der ersten 1 bis 2 Minuten. Abb. 10 und 11 
stellen die Reaktionsverliufe dar. Dieser rasche Potentialabfall ist 
durch die Oxydation des Hydrochinons zu Chinon bedingt. Nachher 
fallt das Potential wieder allmahlich und langsamer ab, was mit Wahr- 
scheinlichkeit auf die Auflésungs- bzw. Siattigungsvorginge schlieBen 
laBt. 
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Tabelle XI. : 
Die Potentialverliufe des Chinhydrons in KMn0,-Lésung. _ 
geri 
Nr.: 1 2 3 4 5 6 B® schi 
Temperatur: 19°C 22°C 22°C 185°C | 195°C 20° ( 
K Mn O,: 0,0005 n 0,0005 n 00005n | 0,0005n 0,0005 n 0,0005 n 
Durchrihren: 25 Sek. 15 Sek. 15 Sek. 5 Sek | 2 Sek. 2 Sek 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt | Millivolt | Millivolt Millivolt Die 
a,’ 173,0 128,0 117,0 178.5 198.0 174.) — 
Vy 175.0 122.0 115,0 162,0 180,0 163.0 
#4 175.0 119.0 103,0 152,0 169.0 155.0) te 
l 175,0 118.0 100.0 142.0 163.0 150.0 De 
2 175,0 117.5 98,0 132,0 153,0 1401) 
3 173.5 116.5 97,0 130,0 151,0 137.) 
4 172.5 115.5 96,0 128.5 149,0 136.1) 
5 170.5 115,0 95,0 127,0 147,0 135.5 
6 169.5 115,0 94.0 126,0 145,0 133.5 
7 168.5 114.5 93,0 125,0 144.0 | 1382” 
8 167.5 114,0 92.0 123.5 143,0 130.9 
9 166,5 113,0 91,0 121,0 1420 | 1285 
10 165.5 112.5 90,0 119,0 14415 | 1270 
il 164.5 112.0 89,0 117.0 141.0 126.0 
12 163.5 111,5 88.5 115.5 140.0 | 1245 
13 163.0 111,0 88.0 114,5 139,0 123.5 
14 162.5 110.5 87,5 113,5 138,0 122.1) 
15 162.5 110,0 87,0 113,0 137.0 | 1210 
Mv 
728 T T T Tr T T 
126 | oe wat 
124+ + | = oe ie ; = 
122} i 
7120}—-\+- + T | co eae ce i Tt 
778}- | | 
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Abb. 10. Nr. 2 (Tabelle XI). 


Der Potentialverlauf des Chinhydrons in 0,0005 n K Mn O,-Lésung 
nach 15 sek. Durchriihren bei 22°C. 
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Abb. 11. Nr. 5 (Tabelle XI). 


Der Potentialverlauf des Chinhydrons in 0,0005 n K Mn O,-Lésung 
nach 15 sek. Durchriihren bei 22°C. 
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Vabelle XII. Die gesattigte Chinhydronlésung wurde hergestellt, 
indem Chinon- und Hydrochinonpulver in 0,0005n KMn0O, durch- 
yerihrt wurde. Nach 2 Sekunden langem Durchriihren findet man einen 
schnellen, erheblichen Potentialabfall, waihrend nach einem Durch- 


Tabelle XII. 


Die Potentialverlaufe eines Gemisches von Chinon, Hydrochinon und 
0,0005 n K Mn O,-Lésung. 





Nr.: 1 2 3 4 5 

Temperatur: 19°C 20° C 199°C 199° C 195°C 
Daurchrihren: 2 Sek. 2 Sek. 3 Sek 5 Sek. 15 Sek 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 

1’ 195,0 192,0 162,0 20,0 184,0 

I), 182.0 188,0 158.5 201,0 183,0 

oP 179,0 184.0 157,5 203,0 182,0 

1 179,90 184,0 157,5 25,0 182,0 

2 180,0 183,0 157.5 217.0 184,0 

3 182,0 182,0 158,5 225,0 185,0 

4 182.5 183,0 159.5 228, 188,0 

5 182.5 183,0 159.5 234,0 189.0 

6 183,0 183,0 159,5 234.0 190,0 

7 184.0 183,0 159.5 233,0 190,0 

8 185,0 183.0 159.5 232.0 191,0 

9 186,0 183,0 159.5 230,0 191,0 

10 186.5 183.0 159.5 228,0 192.0 


Mv 
9 





¥ 5 





Min 
Abb. 12. Nr. 1 (Tabelle XII). 


Der Potentialverlauf eines Gemisches von Chinon, Hydrochinon 
und 0,0005 n K MnO,-Lésung nach 2 sek. Durchrihren. 
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Abb. 13. Nr. 5 (Tabelle XII). 


Der Potentialverlauf eines Gemisches von Chinon, Hydrochinon 
und 0,0005 n K MnO,-Lésung nach 15 sek. Durchrithren 
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riihren von 5 bis 15 Sekunden ein solcher schon nicht mehr nachweis}a; 
ist. Die tbrigen stellen sich wie oben dar. 

Diese Resultate lassen wohl den SchluB zu, daB die Reduktion 
des Chinons, wie auch die Oxydation des Hydrochinons, auBerordentlic)) 
schnell stattfindet; trotzdem kann man beweisen, dab die Oxydatioy 
langsamer vor sich geht als die Reduktion. Chinon ist noch empfin<d 
licher gegen Reduktionsmittel als Hydrochinon gegen Oxydations 
mittel. Die sonst unméglich bestimmbare chemische Reaktion wird 
durch diese elektrometrische Messung festgestellt, und diese Tatsache 
stimmt mit unserer theoretischen Erklarung iiberein. 


Die chemische Reaktion von Chinon, Hydrochinon und Chinhydron 
mit Hdmoglobin. 

DaB Para-Benzochinon stark methamoglobinbildend wirkt wn 
dabei im Organismus zu Hydrochinon reduziert wird, haben bereits 
Otto Schulz und Sally Cohn gezeigt. W.Heulner berichtet, daB Chinon 
Hydrochinon, wie auch Chinhydron unter gewissen Umstanden sofortige 
Umwandlung des Oxyhamoglobins zum Methamoglobin bewirken 
Ist die Hamoglobinlésung mit Wasserstoffgas behandelt, so tritt bei 
Chinonlésung fosort Methimoglobin auf, nicht aber bei Chinhydron 
lésung. Aus reduzierter Hamoglobinlésung 14Bt sich mit 1 °,iger Hydro 
chinonlésung sofort Oxyhimoglobin bilden. Er ist der Meinung, dais 
zwischen Chinon und reinem reduzierten Hamoglobin eine Reaktion 
auftritt, derart, dab das Chinon unter Reduktion Sauerstoff abgibt 
oder frei macht, den das Hamoglobin unter UChergang in Methamoglobin 
aufnimmt. 

C,H,O, + 2 (Hb = Fe) + 2H,O 

= C,H,(OH), + 2 (Hb == FeOH). (32) 

Saimtliche Beobachtungen stimmen also mit der Annahme iiberein 
da Hydrochinon erst nach vorheriger Oxydation zum Chinon auf das 
Haimoglobin einwirkt, und daB das Methamoglobin in diesem Falle 
durch ein Oxydationsmittel (nur scheinbar dureh ein Reduktionsmittel) 
erzeugt wird. Heubner schrieb: ,,Ob die Oxydation des Hydrochinons 
zum Chinon etwa durch das Oxyhimoglobin beschleunigt wird, mul 
dahingestellt bleiben, erscheint aber weder unmédglich noch unwahr-. 
scheinlich’*. Wir hingegen haben friiher unsere Ansicht dahin aus- 
gesprochen, dab die Oxydationsprezesse durch Hamoglobin (Puffer- 
gemisch) verlangsamt werden. Unsere nachste Mitteilung wird diese 
unsere Auffassung noch weiter bestatigen. 

Wenn wir Chinhydronpulver und Blut miteinander vermischen. 
so beobachten wir eine sofortige Umwandlung des Oxyhamoglobins 
zum Methimoglobin. Setzen wir die Formel fiir Methamoglobin gleich 


Hb‘ 


mab 


dab 


globi 


noch 


ham 


man 


Hb¢ 


und 
Har 
schli 


worl 
ist. € 
Grese 
wird 
sich 

kons 
lésul 
Glei 





ar 


Ol) 


ch 








Regulation der H'-Ionenkonzentration im Blute. IV. 269 


HbOH., so kénnen wir diese komplizierte chemische Reaktion folgender- 


maben darlegen: 
Hb + O, = HbO, 


Hb + OH’ [= HbOH. 


Kurz ist 

HbO, + OH’ [ HbOH + O,. (33) 
Das Oxyhaimoglobin kann folgendermaBen dissoziieren : 

H + Hb’ + O, = HHbO,,. (34) 


Die H’ und O werden auf die Chinhydronkomponente reagieren, so 
da8 eine reversible Reaktion stattfindet. 

Reduktion des Chinons [= Oxydation des Hydrochinons. (35) 

Es handelt sich um eine Reduktion des Oxyhaémoglobins zum Methémo- 

globin und auch um eine Oxydation des Hydrochinons zum Chinon. Ist 
noch HHbO, vorhanden, so kann man vielleicht schreiben 

C,H,(OH), + HHbO, — C,H,O, + HbOH + H,0O, (36) 

C,H,O, + 2HHbO, = C,H,(OH), + 2 HbO,. (37) 


Aller Wahrscheinlichkeit nach ist aber 
C,H,(OH), + 2 HbO, = C,H,O, + 2HbOH + O,. (38a) 
Diese Reaktion ist umkehrbar und hangt hauptséchlich vom Oxy- 
hamoglobin ab. 
2C,H,(OH), + O, = 2C,H,O, + 2H,0. (38b) 
Kombiniert man die beiden Gleichungen (38a) und (38b), so hekoramt 
man 
3C,H,(OH), + 2HbO, == 3C,H,O, + 2HbOH + 2H,0. (38¢e) 
Es ist nicht ausgeschlossen, daB C,H,O, sofortige Umwandlung des 
HbO, zum HbOH bewirken kann. 
C(,H,O, + 2HbO, + 2H,O = C,H,(OH), + 2HbOH + 20,. (39) 
Die Beziehungen zwischen den reduzierenden und oxydierenden Stoffen 
und den entsprechenden Reaktionskoeffizienten in gewissen verdiinnten 
Hamoglobinlésungen und Blut lassen sich nach den Gleichungen (7) und (16) 
schlieBlich sehr kurz schreiben 
{[H}?(O] = KrKo Ks, (40) 
worin K, die Gesamtreaktionskonstante bedeutet. Mit anderen Worten 
ist das Produkt der reduzierenden und oxydierenden Stoffe gleich einer 
Gesamtreaktionskonstante. Bei Vermehrung der reduzierenden Stoffe 
wird der Reduktionsvorgang erhéht, und der Oxydationsvorgang erniedrigt 
sich relativ entsprechend, und umgekehrt. Wahrend des Stadiums des 
konstanten Maximumpotentials von gewissen verdiinnten Hamoglobin- 
lésungen oder Blut bleibt dieses gesamte Reduktions-Oxydationssystem im 
Gleichgewicht. Ferner ist 
[H}?[O] = KrKo K? = K3. 
Daher ist 


Kr = Ko = \{H)}, [0], (41) 
[H}? — [0] = \VK-rKo = VKe. (42a) 
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In anderen Worten ist der einzelne Reaktionskoeffizient der Redukt ions. 
oder Oxydationsvorgange der Chinhydronkomponenten im Stadium des 
konstanten Maximumpotentials des Blutes gleich der Quadratwurzel de 
Produkte der reduzierenden und oxydierenden Stoffe. Die Konzentratioy 
der einzelnen reduzierenden oder oxydierenden Stoffe ist hingegen gleict 
der Quadratwurzel der Produkte der entsprechenden Reaktionskoeffizienten 
Hieraus folgt: 


[H] — Vk — Vike — Ve — Vi (42 


Die Wasserstoffkonzentration ist gleich der Kubikwurzel der Produkt: 
der beiden Reaktionskoeffizienten oder der Gesamtreaktionskoeffizient en. 


[O] Kr Ko = \K- Ko \K;. (42; 
Die Sauerstoffkonzentration ist gleich der Quadratwurzel der Produkt: 
der beiden Reaktionskoeffizienten. 


Methodik. 


Eine Reihe von Réhrehen wurde mit 2 cem verdiinnter menschliche: 
Hamoglobinlésung gefiillt und dann teils mit Wasserstoffgas behandelt, 
teils nicht. Je ein Réhrcehen diente als Kontrolle. 2 cem Filtrate gesittigter 
Chinon-, Hydrochinon- oder Chinhydronlésungen wurden zu allen diesen 
Hamoglobinlésungen zugegossen, die dann sofort geschiittelt wurden. Das 
Resultat ist folgendes: 

Tabelle XIII. 


Versuch 1. 2 cem filtrierter gesiittigter Chinonlésung wurden in 2cem dieser 
verdiinnten Oxyhéimoglobinlésung menschlichen Blutes ein- 
gegossen. Die Mischung farbte sich sofort dunkelrot. 

Versuch 2. 2 ccm filtrierter gesittigter Chinonlésung wyrden in 2 cem schon 
mit Wasserstoffgas behandelter reduzierter Hamoglobinlésung 
menschlichen Blutes eingegossen. Die Lésung wurde sofort 
dunkelrot. 

Versuch 3. 2cem filtrierter gesittigter Hydrochinonlésung wurden in 2 ccm 
Oxyhamoglobinlésung gegossen. Zuerst zeigt die Lésung kein: 
merkbare Veranderung der Farbe. Nach 10 Minuten tritt di 
dunkelrote Farbe deutlich auf. 

Versuch 4. 2cem filtrierter geséttigter Hydrochinonlésung wurden 2cem der 
schon mit Wasserstoffgas behandelten reduzierten Hamoglobin- 
lésung beigemischt. Nach 2 Minuten tritt deutlich die dunkel- 
rote Farbe auf. 

Versuch 5. 2ccm filtrierter geséttigter Chinhydronlésung wurden mit 2 ccm 
Oxyhamoglobinlésung vermischt. Sofort dunkelrot. 

Versuch 6. 2cem filtrierter geséttigter Chinhydronlésung wurden mit 2ccm 
der schon mit Wasserstoffgas behandelten reduzierten Hamo- 
globinlésung vermischt. Sofort dunkelrot. 


Nach diesen Ergebnissen kénnen wir annehmen, da8 Chinhydron 
Chinon, Hydrochinon das Oxy- und reduzierte Himoglobin zum Met. 
haimoglobin anscheinend umwandeln kénnen. Durch Hydrochinon 
findet diese Umwandlung anscheinend langsamer statt. 
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Mit Heubner stimmen wir in dieser Hinsicht nur insofern tiberein, 
jai hier vielleicht ein Teil des Hydrochinons zuerst durch Oxydation 
zum Chinon tiberfiihrt wird, welches dann auf das Hamoglobin einwirkt, 
wodureb schlieBlich Methamoglobin gebildet wird. Es ist jedoch nicht 
ausgeschlossen, daB Hydrochinon eine Umwandlung des Oxyhamoglobins 
HHbO, oder HbO, direkt zum Methamoglobin bewirken kann, ohne 
zuerst durch Oxydation zum Chinon itiberzugehen, wie wir gezeigt 
haben. Die Reduktions-Oxydationsprozesse des reduzierten Hamo- 
globins mit Chinhydronkomponente betreffend, kann man vielleicht 
so schreiben: 
CgH,0O, + 2Hb+ 2H,OS=C et egit 2 HbOH, (43) 


Hiernach kénnen wir wahrscheinlich annehmen, daB Chinon das 
reduzierte Hamoglobin direkt zum Methamoglobin umbilden kann, 
wobei sich die Reaktion auch nach der alkalischen Seite hin verschiebt. 
Hydrochinon kann das reduzierte Hamoglobin nur bei Anwesenheit 
von Sauerstoff in Methimoglobin umwandeln. Vielleicht spielt auch 
hier das durch Oxydation gebildete Chinon die Hauptrolle. 


Vermischen wir Chinon oder Hydrochinon m:t durch Wasserstoffgas 
reduziertem Hiamoglobin, so tritt es anscheinend in eine solche 
Reaktion ein: 

Hb’ + H' == HHb, HbO,+H' = HHb+0,.! — (45) 

Das HHb kann auch mit Chinon oder Hydrochinon reagieren 

(,H,0, + 2 HHb = C,H,(OH), + 2 Hb, (46a) 
(,H,O, + 2 Hb + 2H,O = C,H,(OH), + 2HbOH. (46b) 


Kombiniert man diese beiden Gleichungen und dividiert durch 2, 
so erfolgt 
C,H,O, + HHb + H,O = C,H,(OH),+ HbOH. — (46c) 


Hiernach léBt sich annehmen, daB das Chinon die Umwandlung 
des HHb zum Methaimoglobin erméglichen kann; die Reaktion ver- 
schiebt sich wiederum nach der alkalischen Seite hin. Auch das Hydro- 
chinon kann die Methamoglobinbildung nur in Anwesenheit von Sauer- 
stoff bewirken. 


(,H,(OH), + HHb + O, == C,H,O, + HbOH + H,O. (47) 
Hier kann das durch Oxydation gebildete Chinon die Hauptrolle 


spielen. Kombiniert man die beiden Gleichungen (46c) und (47), so 
ergibt kurz eine Umwandlung des Methamoglobins 


2HHb + O, = 2 HbOH. (48) 


Biochemische Zeitschrift Band 195. 18 
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Nach dieser theoretischen Deduktion kann man annehmen. (aj 
Chinon oder Hydrochinon mit Oxyhimoglobin, HHbO,, HbO, und 
reduziertem Himoglobin H Hb, Hb, direkt oder indirekt Methamog] hin 
bilden kénnen. 

Uber den Einflu8 der Umwandlung des Oxyhimoglobins zum 
Methaimoglobin auf den Potentialverlauf werden wir in einer spiiteren 
Arbeit Mitteilung machen. 


Zusammenfassung. 


1. Chinon, Hydrochinon, sowie Chinhydron erzeugen ganz un. 
regelmaBige Potentialverliufe der Auflésungs- bzw. Sattigungsvorgange 
Selbst die Filtrate mit ihnen gesattigter Lésungen ergeben dieselben 
Potentialverlaufe. Nach wiederholtem Durchriihren des Filtrats in 
Abstiinden von 5 bis 10 Minuten wird das Potential erhéht, das dann 
wieder allmahlich abfallt. 

2. Gesattigte Chinonlésung ergibt einen geringeren Potentialunter- 
schied, gesattigte Hydrochinonlésung einen héheren, wahrend ge. 
sittigte Chinhydronlésung einen Potentialunterschied zeigt, der etwa 
zwischen den beiden Werten steht. Daraus la8t sich der SchluB ziehen 
dab, abgesehen von den Auflésungsunterschieden, Hydrochinon ver. 
haltnismaBig alkalischer, Chinon schon saurer und Chinhydron mehr 
neutral ist. 

3. Das Potential verindert sich nach dem Reduktions-Oxydations. 
system. Der Potentialanstieg ist eine Funktion der Reduktionsvorgiinge 


(CoH.O,)HP 
[CgH,(O H),] % 

der Potentialabfall dagegen eine Funktion der Oxydationsvorgange 
(CoH, (OH),}(0] _ 
(CgH,0,] : 


Das Potential ist daher direkt proportional zur Reduktion und um- 
gekehrt proportional zur Oxydation des Chinhydrons. 

4. Die Reduktion des Chinons ist gewéhnlich nicht meBbar, wahrend 
die Oxydation des Hydrochinons unter gewissen Umstanden ganz genau 
ablesbar ist. Chinon ist also empfindlicher gegen Reduktionsmitte! 
als Hydrochinon gegen Oxydationsmittel. 

5. Bei Reduktion und Oxydation des Chinhydrons verindert sich 
nicht nur die (H’), sondern auch die Anzahl der durch diese Reaktionen 
entstandenen aufgenommenen Ladungen. In dieser Hinsicht ist die EMK 

RT RT (C,H,0,)[H P 


:= Tet > [(CgH,(OH),)[0") | 
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6. Theoretische Deduktionen tiber die verschiedenen chemischen 
Reaktionen, wie Oxydation und Reduktion zwischen Chinon und 
Hydrochinon und schlieBlich auch zwischen Oxyhimoglobin und 
Methamoglobin, sind angegeben, so daB wir der Beziehung zwischen (H) 
und der Konzentration der verschiedenen Stoffe, sowie den Reaktions- 
veschwindigkeitskoeffizienten etwas niher kommen kénnen. 

7. Chinon, Chinhydron, sowie auch Hydrochinon kénnen Oxy- 
hamoglobin und vielleicht reduziertes Hamoglobin zum Methaimoglobin 
umwandeln. Dieser Reduktionsvorgang des Hamoglobins findet durch 
Chinon und Chinhydron auBerordentlich schnell statt, durch Hydro- 
chinon hingegen anscheinend langsamer. 

8. Chinon, Hydrochinon und Chinhydron lassen sich durch die 
vorhandenen Oxydations- und Reduktionsmittel sehr leicht so erheblich 
beeinflussen, daB wir sehr groBen Schwierigkeiten in der Chinon-Hydro- 
chinonkette begegnen miissen. 


Es sei hier gestattet, zu erwahnen, daB in unserer ersten Mitteilung 
statt [HP und [0”] in Gleichungen (4), (6) und (7) [HP und [O] zu 
schreiben ist. In unserer dritten Mitteilung S. 263 unten soll der letzte 
Satz so lauten: ,,Alle chemischen Stoffe, die die Wasserstoffionen- 
konzentration in der Chinhydronelektrode ganz schnell vermindern, 
werden einen Potentialanstieg verursachen. 
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Uber 
die Regulation der Wasserstoffionenkonzentration im Blute, 


V. Mitteilung: 
Untersuchungen iiber den Einflug einzelner Salze, Siuren und Basen, sowie 
der Temperatur, auf die Potentialverliiufe des Chinons, Hydrochinons und 
Chinhydrons. 


Von 
Schau-Kuang Liu (China). 
(Aus der III. medizinischen Klinik der Universitat Berlin.) 


(Eingegangen am 3. Februar 1928.) 
Mit 12 Abbildungen im Text. 


DaB die Reaktionsgeschwindigkeit eines chemischen Vorganges 
sich proportional der wirksamen Menge der sich umwandelnden Stoffe 
verhilt, ist eine lange bekannte Tatsache. Die Geschwindigkeits. 
konstante monomolekularer Reaktion ist abhingig von den fiir die 
Zeitmessung gewahlten MaBeinheiten. Fiir unsere elektrometrischen 
Messungen der Reaktionsgeschwindigkeit bei Benutzung der Chinon 
Hydrochinonkette haben wir Minuten, Millivolt als MaBeinheiten an 
genommen, weil die langsamen Reaktionen keine groBen Unterschiece 
in jeder Minute zeigen und eine schnelle Reaktion sich in Millivolt 
und Bruchteilen der Minute ausdriicken 1aBt. 

Die Zerfallsgeschwindigkeit des Chinhydrons wirkt gerade wie di 
Auflésung und der Zerfali des Rohrzuckers. Fiir den Zerfall des Roln 
zuckers gibt es die bekannte Gleichung fiir die Inversionsgeschwindigke: 

dx 

di 
wobei x die umgewandelte Menge bei Zeit ¢, und a die urspriingliche Zucke: 
menge bedeuten. 

Die Zerfallsgeschwindigkeit des Chinhydrons in seine Komponente: 
Chinon und Hydrochinon ist eine auBerordentlich schnelle. 


- K(a— 2). (1) 


dC ~ ° UR 

dt Kk, [¢ gH,O,C,H,(OH),) = K,{¢ 4 (2) 
wobei C die umgewandelte Menge bei der betreffenden Zeit ¢, und A, «iv 
Zerfallsgeschwindigkeitskonstante bedeuten. Hier begegnet man 


Schwierigkeit, daB, wie in unserer vorigen Untersuchung erwahnt, Chinon 


: 
' 


ode 
wah 
wur 
hy d 
Wa: 


Seti 


wor 
Men 
auf] 
ung 
Inte 


wori 





: 
; 








orn 


Schau-Kuang Liu: Regulation der H’-Ionenkonzentration im Blute. V. 275 


eine verhadltnismaBig saurere Reaktion hat, wahrend Hydrochinon eine 
ikalisehere und schlieBlich Chinhydron eine neutralere Reaktion ergeben. 
Die saurere Reaktion der Komponente Chinon 1&Bt sich durch ihre Kom- 
ponente Hydrochinon meistenteils neutralisieren. Die Potentialver- 
anderung hangt von der Verschiebung der Konzentration dieser Stoffe ab. 
Da ein Molekiil des aufgelésten Chinhydrons in &équimolekulares Chinon 
und Hydrochinon dissoziiert, ergibt sich 


[(C.H,O,]} [(C,H,(OH),) [C,), 


worin [C,] eine bestimmte Konzentration einer der beiden Komponenten 
des Chinhydrons in reinem Wasser bedeutet. Nach dem Massenwirkungs- 
gesetz ist 
: [CoH,O,|CGH (OH) [C.F 
(CyH, 0, C,H, (OH),) (c} Ky. 
Daher ist 
[Ce] [(CysH,O,] — [(CgH,(OH),] = \Ka(C]} (3) 


In anderen Worten ist die Konzentration von dissoziiertem Chinon 
oder Hydrochinon in einer Chinhydronlésung in destilliertem Wasser 
wahrend der Auflésung unter gewissen Bedingungen gleich der Quadrat - 
wurzel der Konzentration der schon umgewandelten Menge des Chin- 
hydrons mal Dissoziationskonstante. Der Zerfall des Chinhydrons in reinem 
Wasser bedeutet eine entsprechende Vermehrung seiner Komponenten. 
Setzt man den Wert [C] [C,?/Kqg in die Gleichung (2) ein, so erfolgt 


dc RK, 


a> aa —1 [C,} Cr? 
at K, | k} Ky{ cP, (4) 
Andererseits ist die Zerfallsgeschwindigkeit auch gleich 
dC z , " 
ae ~ XslA—C] ! (5) 


worin A die urspriingliche Menge des Chinhydrons, C die umgewandelte 
Menge des Chinhydrons bei der betreffenden Zeit t bedeuten. Die maximale 
auflésbare Menge des Chinhydrons ist nach Luther und Leubner, E. Biilmann 
ungeféhr 0,018 molekular, die nicht dissoziierte Menge 0,0013 molekular. 
Integriert man die Gleichung (5), so erfolgt 

A 


In Ie 


K,t +- Konstante. (6) 


Integriert man nun Gleichung (2), so ergibt sich 
Co 


In 7 K,t + Konstante, (7) 
worin C, die originale Menge des Chinhydrons bedeutet. Hieraus folgt 
C= C..e"*. (8) 


o 
Integriert man ferner die Gleichung (4), so erhélt man 
1 i _ 
6 K,t — Konstante. (9) 
k 


Setzt man die Gleichungen (2) und (4) oder (5) zusammen, so erfolgt 


| > at K, 
[Ce] — [CgH,O,] — [Cy H,(OH),) x10) Pa Cc). (10) 
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Der Dissoziationsvorgang ist bis zu gewissem Grade reversibel. Nav} 
dem Massenwirkungsgesetz ist der Assoziationsvorgang gleich: 
(C,H, O,C,H,(OH),)] = K, [CyH,O,] (C,H, (OH), ] 1 


worin K, eine Affinitaétskonstante bedeutet. Seien A, und A, dissoziiert: 


Mengen des Chinons wahrend Auflésung bei der betreffenden Zeit ¢, und ts, 


und B, und B, die dissoziierten Mengen des Hydrochinons, U die undisso 
ziierte Menge des Chinhydrons, so ist nach E. Biilmann 


K, (A,—U)(B,—U) — (Ag—U)(B, U) 
U U 

SchlieBlich ist 

A,B, — A,B, 


’ (A, + By) — (Ag + By) = 


Die Dissoziationskonstante AK, hat einen Wert von 0,224 in eine: 
gesattigten Chinhydronlésung. Da [A,] und [B,], [A,] und [B,] in de- 
stilliertern Wasser in gleicher molekularer Konzentration stehen, kann man 
sie durch die allgemeinen Ausdriicke [C,}, und [C,}, ersetzen. Daher ist 
nach Gleichung (12) 

(Cy — U)® U?— 2UCk+ G3 UK,,. 
Solviert man nun nach U, so ergibt 

™ . Ka /K3 . 

U Cr Tite > Cy Ka. (14 


Solviert man ferner nach C,, so ergibt 
Cy U +} _ UKa. (15 


In anderen Worten ist die dissoziierte Chinhydronkomponente gleicl 
der undissoziierten Menge, plus oder minus der Quadratwurzel des Pro 
duktes der undissoziierten Menge mal Dissoziationskonstante. 


Die Beziehungen zwischen den Verénderungen von Potential, Wasse: 
stoffionenkonzentration usw. durch gewisse Reaktionen unter gewissen 
Bedingungen in der Chinhydronlésung sind folgende: 

(41 — 4) nF 
h, -e RT { l6a) 


(%_— 29) nF 
hy -@ RT , (l6b 


worin h, und h, verschiedene Wasserstoffionenkonzentrationen, a, und 2, dir 
entsprechenden Potentiale, 2, das Normalpotential, R die Gaskonstante, 
T die absolute Temperatur, F das elektrochemische Aquivalent 
96500 Coulomb, e die Basis des natiirlichen Logarithmus bedeuten. 
Daraus ergibt sich 
(4, — %_)nF 
h, - hy =é RT ( Lt 


Logarithmiert man diese Gleichung, so erfolgt 


log 7 loge 1 INF (17) 
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Differenziert man diese Gleichung nach hk, Zeit t und z, so erfolgt 


dlogh Sr! : nF Isa) 
dt 8° RT alta 
Die Integrationsformel lautet so: 
he m2 
q dCy o nF (| da 
los | a — pep | dt’ (29% 
hy my 


Verschieben sich die |H'} durch die chemischen Reaktionen nach der 
sauren oder der alkalischen Seite hin, so kann man ohne Riicksicht auf die 
Veranderung der Gleichgewichtskonstante usw. nach der Nernstschen 
Formel schreiben : 


RT Cp e 
nF alt Pe (20) 


worin C, und C, die |H’} der betreffenden alkalischen oder sauren Reaktionen 
bedeuten. Vorausgesetzt, daB R und JT durch die chemische Reaktion 
sich nicht erheblich veréndern, 14Bt sich die Geschwindigkeit der [H"]-Ver- 
schiebung nach der Nernstschen Formel bestimmen. Differenziert man die 
Nernstsche Formel nach Potentialunterschied und Zeit, so ergibt sich 

dx d Py RT 


2 7 @ . 
dt OT art 


my My 


(20) 





Aus der Geschwindigkeit der Potentialveriinderung kann man die 

Geschwindigkeit der [H']-Veraénderungen nachweisen : 
d dx nF 
CPH _ 0.4343 — L a. (21) 
dt dt RT" 

Ist Wasserstoff in der zu messenden Losung vorhanden, so lat sich die 
Geschwindigkeit der Reduktionsvorgange in bezug auf die Verminderung 
der Wasserstoffionenkonzentration bestimmen. Die Geschwindigkeit der 
[H'}-Verminderung ist folgende: 


RT n CoH. On)[H'P | 
s =. ¢ - H’)+ — 22 
hl oy + nF n[ ] ” (Ce H,(OH),} ( ) 
Daher ist 
_ RT Leas RT (CoH,O,)(H'? 


nF” [(C,H,(OH),) ~ ~*~ 
Dividiert man beide Seiten durch In RT/nF, so ergibt sich: 
[C,H,0,](H? 1 (1%) — x)nF 
(Cy H,(OH),) In RT 
Die Reaktionsgeschwindigkeit dieses Vorganges ist zu gewissem Grade 


eine Funktion der [H']. Die letzten Glieder stellen die entsprechenden 
Potentialverénderungen dar. Nehmen wir an, da8 7 konstant bleibt, 


—(H’) 


so erfolgt 
(x) —2,)nF (x )— a) nF __ (ay — %,)nF 
mnkRT inkRT ~ mnkT 
Differenziert man diese Gleichung nach Cg und Zeit ¢, so ergibt sich 


(23) 





K (Co H,O,)(H'P + 7: pare 


at 
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worin Cy die Wasserstoffionenkonzentration und K die Reaktionsgesch wi; 
digkeitskonstante bedeuten. Je mehr Cy sich vermindert, je mehr Cy,H,(OH 
sich bildet, desto weniger wird C,H,O,. Das Potential vergréBert sic} 
nicht nur durch Verminderung der H’, sondern auch durch Vermehrung 
der CgH,(OH),. Enthaélt die zu messende Lésung Puffergemisch, so wer|ey 
die Wasserstoffionen des Puffergemisches durch stufenweise Dissoziat icy, 
geliefert. Die Geschwindigkeit des Reduktionsprozesses hangt daher v0 
der Stufendissoziation des Puffergemisches ab: 
dCy 
a 


worin H, B die Pufferséure bedeutet. 





d> , 
K (C,H, 0.) (Hn B] 4 7 ae (24) 


t In RT’ 


Da die Reduktionsprozesse eine katalytische Reaktion darstellen, ist 
die Reaktion auBerhalb der passenden hamoglobinhaltigen oder puffer 
reichen Lésung gewéhnlich nicht meSbar. Man findet hier nur einen 
sofortigen Potentialsprung. 


Ist in der zu messenden Lésung Sauerstoff allein vorhanden, so tritt 
eine Oxydation ein. 
RT, [C.H,(OH),)[O")] 


In 


i an 
== wtp Si 1l— <p (C,H, 04) 


(25) 
Das Normalpotential bleibt unveraindert. Durch Umsetzung und Ve: 

tauschung der Zeichen erfolgt 
RT RT (CysH,(OH),)[0"} 


ay = (tl = sp ™ (C, H, 04) 


+ %— Xp. 


Dividiert man beide Seiten dieser Gleichung durch In RT nF, so 
ergibt sich 
[CyH,(OH),](O"] , (x—ay)nF- 


(4) (¢,H,O,]  '° mRT 


(26a) 
Tritt eine Potentialverinderung ein, so ergibt sich 


(x,—2)nF (x,—2,)nF  (2,—2,)nF 


aa: sev InkRT 
Differenziert man Gleichung (26a) nach 2 und Zeit ¢, so erfolgt 
dx nF — eM . on 
= Rp — ™ K(C.H,(OH),)[0 ]+In[H’'}. 2 


Bei Vorhandensein von Wasserstoff und Sauerstoff erfolgt eine Gegen 
reaktion. Die Geschwindigkeitskoeffizienten der Reduktions- und Ox, 
dationsvorginge K, und K, verhalten sich folgendermaBen : 

[(CeH,O,P(H}? _ Kr _ 
(CeH,(OH),F(O] = Ko 
wobei K, den Gesamtreaktionsgeschwindigkeitskoeffizienten bedeutet. 

Ist K, = Ko und die Menge der [C,H,(OH),] und [C,H,O,] konstant. 
so findet man keine Veraénderung in den [H’] und dem Potential. Ma: 
kann hier wieder die Gesamtreaktionsgeschwindigkeit so ausdriicken : 


Ky, 


dCg dx nF a 
dt 


(K, (CyH,O,)(H'? — Ky (CoH,(OH),)(0"]) + Gp - aaeg (2) 
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vin AK, und Ky, zwei verschiedene Reaktionsgeschwindigkeitskonstanten 
bedeuten. 
Fiir alle die Reaktionen mit Vermehrung oder Verminderung der [H’] 
ier [OH’] kénnen wir die Reaktionsgeschwindigkeit auf die Verschiebung 
der|H Joder [OH’) bis zu gewissem Grade zuriickfiihren. Bei Vollblut dagegen 
hegegnet man der Schwierigkeit, daB es Hamoglobin enthaélt. Das Oxy- 
hamoglobin wird durch Reduktionsvorgang mit C,H,(OH), zum Methiémo- 
globin umgewandelt. 


HHbO, + C,H,(OH), <= HbOH + C,H,O, + H,O (28) 


Die Reduktionsoxydationsvorginge zwischen Haémoglobin und Chin- 
hydronkomponenten kénnen vielleicht die Eisenradikale des Hamoglobins 
reduzieren bzw. oxydieren. Da der Potentialanstieg des mit Chinhydron 
gesittigten 1:4 mit physiologischer Kochsalzlésung verdiinnten Blutes 
nach unserer Untersuchung meistenteils nur 4 bis 7 Millivolt, betragt, bei 
Vollblut dagegen ganz geringfiigig ist, kénnen wir annehmen, daB die 
Reduktions-Oxydationsvorginge anderer Elemente, wie Fe’, Fe™ usw. 
im Blute und in gewissen Hamoglobinlésungen unter gewissen Be- 
dingungen und Verdiinnungen anscheinend einen entsprechenden Potential- 
unterschied hervorrufen kénnen. Der Potentialverlauf ist hauptséchlich 
durch die Reduktion, Oxydation und die Reaktionen von H’, OH’, O,, 
Chinon, Hydrochinon usw. bedingt. In dieser Hinsicht kann man die Ge- 
samtreaktionsgeschwindigkeit dieser komplizierten Reaktionen nach Még- 
lichkeit so ausdriicken: 


dCg 


op = Ki lCoH,(OH),](HHbO,}* — K, (C,H, 0,}(HbOHP 


dx nF | 


hs cae % ° yA 
~dt MRT (29a) 


Durch Integration ergibt sich: 


he 
as — SK, (C,H, (OH,))] (HHbO,}? — 2K, (C,H, O,) [HbOH} 
hy 7% 
_ ai da 29) 
finkT\ae “”) 
% 


Im Stadium des konstanten Maximumpotentials des Blutes sind die 
Reduktions-Oxydationsvorginge einander gleich. Daher ist das letzte 
Glied gleich Null und die Gesamtreaktionsgeschwindigkeit tiberhaupt 
nicht nachweisbar. 

dCy 
dt 


Wenn die zu messende Lésung eine gewisse geeignete Menge einer 
Puffersiure enthaélt und keine sonstigen Reduktions-Oxydationsvorgange 
dabei vor sich gehen, so kann man die Reaktionsgeschwindigkeit unter 
gewissen Bedingungen in bezug auf die Veraénderungen der [H’] oder 
{OH ’') in einer allgemeinen Formel so schreiben: 


K, [(C,H,(OH),)[H HbO, }? — K, [C,H,O,)[HbOH}? = 0 (30) 





dCy dx nF 
dt 


K(C,— OC) £ ine” (31) 
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worin K die Gesamtreaktionsgeschwindigkeitskonstante, C, und (, 
die Anfangs- und die umgewandelte Wasserstoffionenkonzentration be. 
deuten. 


AuBerdem gilt es noch, die Salzfehler in Betracht zu nehmen. Nach 
Sérensen und seinen: Mitarbeitern erniedrigt sich das Potential des 0,0) 
bei Gegenwart von Kochsalzlésung iiber 0,1 molekularer Konzentration. 
Sind die zu messenden Séuren und die vorhandenen Salze nicht iiber 
0,1 molekularer Konzentration, dann ist das Potential nur von der [H’) 
abhangig und nicht abweichend. Diese Forscher sind der Meinung, dai 
die Aktivitét der Chinhydronkomponenten Chinon und Hydrochinon bei 
Gegenwart von konzentrierteren Salzen sich verandern kann. 


—s log CHydrochinon _K log fltydrochinon 
=) 7 y —_ 
C’chinon fChinon 


nm - (32) 
worin K eine Konstante, f den Aktivitatskoeffizienten bedeuten. Die vor- 
handenen konzentrierten Salze kénnen die Aktivitét der Chinhydron. 
komponenten erhéhen, doch viel stérker bei Hydrochinon als bei Chinon. 
Diese Salzfehler kénnen nur durch Zusatz von einer der beiden Komponenten 
unter gewissen Bedingungen sich verbessern. 


Der Vorteil dieses Systems der Messung fiir die Reaktionsgeschwindig- 
keit des Chinhydrons in Serum, Blut, Lymphe und anderen kérperlichen 
Gewebsfliissigkeiten liegt darin, daB man die Reaktionsgeschwindigkeit 
ganz genau elektrometrisch messen kann. Eine sonst nicht meBbare chemische 
Reaktion, wie die Oxydation des Hydrochinons, ist durch diese Methodik 
nachweisbar. 


Es sei hier darauf aufmerksam gemacht, daB die durch die Wasser- 
stoffelektrode bei gewisser Temperatur bestimmte Wasserstoffionenkonzen- 
tration theoretisch nicht die wahre Wassserstoffionenkonzentration, sondern, 
wie J. Hy Austin und @. E. Cullen erklart haben, eine Quadratwurzel der 
Aktivitationsprodukte der betreffenden Substanz, z. B. fiir die Aziditat 
der HCI, ist; Age = VAun . Aq. worin A Aziditét bedeutet. Wir sind 
auch der Meinung, da8 dasselbe theoretische Prinzip bei Bestimmung 
der px mit Chinhydron besteht. Eine Veranderung in der Menge 
oder Konzentration der Aktivitationsprodukte der H* mit anderen 
Stoffen wird das Potential entsprechend veriéndern. Fiir alle Neben.. 
Gegen-, sowie verwickelten chemischen Reaktionen, in denen die H” sich 
betatigt oder teilhat, 148t sich die Gesamtreaktionsgeschwindigkeit schlies- 
lich auf die Veranderung der Aktivitationsprodukte der H* mit anderen 
in Betracht kommenden Bestandteilen entsprechend zuriickfiihren. 








DaB Chinhydron sehr empfindlich gegen Reduktions- und Oxydations- 
mittel ist, legten wir in der vorigen Mitteilung dar. Ferner iiben Salze, 
Séuren und Basen, je nach der Natur, Konzentration und Starke der be- 
treffenden Stoffe, gleichfalls groBen Einflu8 auf den Chinhydronpotentia)- 
verlauf aus. Sérensen hat bereits die Salzfehler der Chinhydronkette unter- 
sucht und kommt dabei zu dem Ergebnis, daB das Resultat der Chinhydron- 
methode mit der alteren Wasserstoffgasmethode tibereinstimmt, solange 
die Untersuchungslésung eine Alkalitét von py 8,0 oder eine Salzkonzen 
tration von m/5 nicht iiberschreitet. 


Wie wir bereits berichteten, ist unter gewissen Bedingungen, je saure! 
die zu messende Lésung, um so geringer die Potentialveranderung, und 
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wn so weniger Phosphatgemisch und anderes Puffergemisch vonndéten, 
wn eine Potentialveranderung ganz zu verhindern, und umgekehrt. Wenn 
wir die geséttigte Chinhydronlésung mit starkerer Séure oder Base behandeln, 
so erscheint eine starke Veraénderung, und der Potentialabtrieb verschwindet. 
Nehmen wir dagegen schwichere, ganz verdiinnte Séure oder Base, so 
zeigt sich dieses unregelmaéBige Chinhydronpotential mehr oder weniger. 
Die Potentialverlaufe der Auflésungs- bzw. Saéttigungsvorgénge sind sehr 
erheblich in neutralen oder schwach alkalischen wiasserigen Lésungen. 


Ist das destillierte Wasser bereits mit Salzen, wie Kochsalz, Natrium- 
oxalat usw. geséttigt, so ist seine Lésungsfahigkeit fiir Chinhydron natur- 
gema’B verringert. Deshalb kénnen wir voraussetzen, da das Chinhydron- 
potential bedeutend kleiner und langsamer verléuft. Die Zerfallsgeschwindig - 
keit des Chinhydrons wird wahrscheinlich durch die Verminderung der 
Auflésungsvorgange, sowie durch den vermehrten chemischen Widerstand 
verringert. 

Die Reaktionsgeschwindigkeit ist nicht nur von der Art und der Kon- 
zentration der aufeinander wirkenden Stoffe, Katalysatoren usw., sondern 
auch von der Temperatur abhéngig. Da’ eine Temperaturerhéhung die 
Reaktionsgeschwindigkeit beschleunigt und eine Abkiihlung sie verlangsamt , 
ist lange bekannt. Weiterhin hat Berthelot festgestellt, daB die Reaktions- 
geschwindigkeit im Grenzfall eine einfache Exponentialfunktion der Tem- 
peratur ist, das ist K, = Ky 64—%, worin K, und Ky, die Geschwindig- 
keitskonstanten bei den Temperaturen ¢, und t, bedeuten, und 6 eine Kon- 
stante ist. 


Weit haufiger zeigt es sich, daB b mit steigender Temperatur allméhlich 
kleiner wird. In diesen Fallen besteht vielfach eine wirkliche Konstante A 
der Formel 


1 1 

. aK, (7, 7) (33) 
Ko : by 

worin e¢ die Basis der natiirlichen Logarithmen ist und 7, und 7’, die ab- 
soluten Temperaturen sind. Nach der Reaktionsgeschwindigkeitstemperatur- 
regel von vant Hoff wird die Reaktionsgeschwindigkeit bei gewéhnlicher 
Temperatur durch eine zehngraédige Temperaturerhéhung verdoppelt bis 
verdreifacht. Der Temperaturkoeffizient der Reaktion Q),) ist danach 


K 
Qro = = 2—3. (34) 


Die van *t Hoffsche Regel gilt fiir die meisten chemischen Reaktionen, 
aber sie hat viele Ausnahmen. W. Nernst teilt mit, daB bei der Inversion 
des Rohrzuckers eine Temperaturerhéhung von nur etwa 30°C _ bereits 
geniigt, um die Reaktionsgeschwindigkeit auf das Fiinfzigfache zu ver- 
gréBern. 


Auf jeden Fall kénnen wir annehmen, daB die Reaktionsgeschwindigkeit 
des Chinhydrons durch Temperaturerhéhung vergréBert und durch Ab- 
kiihlung verlangsamt wird. Ist die Reaktionsgeschwindigkeit vergréBert, 
so wird die Potentialveriinderung auch beschleunigt und umgekehrt. Bei 
Salzlésungen, wie Kochsalz, Natriumoxalat usw., verindert sich das 
Chinhydronpotential direkt mit der Temperatur, wie es die Nernstsche 
Formel fiir die elektrometrische Messung der [H"] zeigt. Fiir die Oxydation 
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des Hydrochinons zum Chinon wird eine Temperaturerhéhung den Potentia| 
abfall vergréBern, fiir die Reduktion des Chinons zum Hydrochinon abe, 
gerade das Gegenteil bewirken. Ist in der zu messenden pufferfreien Lésuny 
sowohl Wasserstoff wie Sauerstoff vorhanden, so findet man bei Tempe 
raturverinderung hauptséchlich eine beschleunigte oder verlangsamr, 
Oxydation, da der ReduktionsprozeB bei normaler Grenze der Temperaty 
nicht meBbar schnell stattfindet. 


Der EinfluB der Temperatur erstreckt sich nicht nur auf die Reakt ions. 
geschwindigkeit, sondern auch auf die lonenbewegung, Konduktivitat un 
vor allem den chemischen Gleichgewichtszustand. Das Gleichgewic); 
verschiebt sich nach derjenigen Seite hin, nach welcher die Reaktion unte; 
Warmeabsorption verliuft. Es sei hier auch hervorgehoben, dali dj 
Potentialunterschiede der mit Chinhydron  geséttigten verschiedene 
Salz-, Basen- oder Saéurelésungen sich je nach der chemischen Natur, de; 
Konzentration und Temperaturverénderung, sowie den vorhandener 
Reaktionen ganz verschieden andern. Wir begegnen noch der Schwierigkeit 
die thermodynamische Wirkung einer Lésung festzustellen, weil die Chin. 
hydronpotentialverlaufe in neutralen oder schwach sauren bzw. alkalischen 
Lésungen sehr unregelméBig sind. Wenn die zu messende Lésung sel 
komplizierte Stoffe enthalt. wie gewisse Hamoglobinlésungen, Blut und 
Serum, so sind auch die thermodynamischen Zusténde auBerordentlich 
verwickelt. Da die Hauptnachteile der Chinhydronkette durch die Potential. 
verinderung bedingt sind, miissen wir den TemperatureinfluB auf div 
Potentialverlaufe genau nachweisen, damit wir entweder die Fehlerque!l: 
vermeiden oder sie verbessern kénnen. 


Die folgenden Untersuchungen sollen diesem theoretischen Prinzi; 
naherkommen. 


Methodik. 


Dieselben Instrumente, wie bei den vorigen Untersuchungen, wurde 
benutzt. Die beiden kleinen GefaBe wurden diesmal so eingerichtet, dat 
jedes Réhrchen ein Thermometer und eine Platinelektrode enthalt und en 
KCl-Agarheber sie verbindet. Die Lésungen wurden immer mit Para! 
liquid. tiberschichtet. Ein jedes Réhrehen wurde im Wasserbad auf eine 
bestimmte konstante Temperatur eingestellt. 


Der EinjluB der Temperatur auf die Potentialverldufe der Aufléswngs- bz. 
Sdttigungsvorgdnge des Chinhydrons, Hydrochinons und Chinone. 


Temperaturerhéhung beschleunigt nicht nur die Auflésungs- bz 
Sattigungsvorgiinge des Chinhydrons, sondern vermehrt auch den 
Zerfall des Chinhydrons in seine Komponenten Chinon und Hydrochinon 
und umgekehrt. Dadurch werden die Potentialverliufe gleichfalls 


verhaltnismaBig beschleunigt und vielleicht vergréBert. 


Tabelle I. Wir haben die Chinhydron-Potentialverliufe der Aut- 
lésungs- bzw. Sattigungsvorgiange in physiologischer Kochsalzlésung bei 
verschiedenen Temperaturen gemessen. Zwischen 7 und 40° C zeigen 
die Proben weder in der Geschwindigkeit, noch in den Potentialverlaufen 
irgend eine wesentliche Veranderung. Da die Potentialverliufe det 
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\{uflisungs- bzw. Sattigungsvorginge des Chinhydrons auch sonst 
grobe UnregelmaBigkeit ergeben, kénnen wir nicht feststellen, ob hier 
die Probe durch Temperatur beeinfluBt ist oder nicht. Der Einflu® der 
Temperatur auf die Auflésungs- bzw. Sattigungs- und die Zerfalls- 
vorgange des Chinhydrons laBt sich durch Temperaturwechsel ganz 
genau nachweisen. 


Tabelle I. 


Die Potentialverlaufe der Auflésungs- bzw. Sattigungsvorgange des Chin- 
hvdrons in physiologischer Kochsalzlésung bei verschiedener Temperatur. 





Nr.: 1 2 3 4 5 
Temperatur: 72°C 72°C 14°C 149°C 20° ¢ 
Durchriihren : 15 Sek. 15 Sek. 15 Sek. 15 Sek. 15 Sek 
Zeit Millivolt | Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
a), 42.5 42,0 32,0 52,0 20,0 
Vy 43,0 37,0 30,0 48,0 24.0 
+I, 49,0 34,0 25,0 38,0 23,0 
l 36,0 32.0 23,0 35,0 22.0 
2 32.5 29,0 18,0 25.0 20.0 
3 29.5 25,0 14,0 23,5 18,0 
4 26,0 22.0 12,0 20,5 15,5 
5 23,0 21,0 9,5 17,5 13,0 
6 20,0 20,0 8,0 15,0 , 12,0 
7 19,2 19,0 8,0 12,5 11,0 
8 18,0 18,0 7,8 10.5 10,0 
sf) 16,0 17,5 7.8 9,0 9,0 
10 14.0 17,2 7,8 8,2 8,0 
11 13,0 17,0 7.5 7.8 7,3 
12 12,0 16.5 7,0 7,2 6.8 
13 11,5 16,0 6.5 6.5 6.0 
i4 11,0 15,5 6,0 5,0 5.5 
15 10,5 15,0 55 4,0 5,0 ; 
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Abb. 1. Nr. 1 (Tabelle I). 
Der Potentialverlauf des Chinhydrons in physiologischer Kochsalzlésung bei 7° C. 
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Tabelle I (Fortsetzung). 





Nr.: 6 7 8 9 10 
Temperatur: 20° C 279 C 27°C 40° C 40° « 
Durchriibren : 15 Sek. 15 Sek. 15 Sek. 15 Sek. 15 Sek 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
1," 36,0 18,0 42.0 24.0 3.0 
My 34,0 20,0 43,0 26,0 45.0 
3), 32.0 22.0 44,0 27.0 46,0 
1 31.0 23,0 45.0 28,0 47.0 
2 28,0 25,0 47,0 30.0 49.0 
3 25.0 25,0 47.0 31,0 49.0) 
4 24.5 25,0 47,0 31,0 48.0 
5 22.0 25.0 47,0 31,0 46.5 
6 21.5 25,0 47,0 30.0 43.0 
7 20,5 25,0 47,0 29.5 41.0 
8 19.5 24.5 47,0 29,0 40.5 
9 19,0 24.0 47,0 28.5 39.5 
10 18.5 23.5 47.0 28,0 | 39.0 
11 18,0 23,0 47,0 27.5 38,7 
12 17.5 22,7 47,0 27,0 38,3 
13 17,0 22.3 47,0 26,0 38.0 
14 16,8 22.0 47,0 25.5 37.5 
15 16,5 21,7 47,0 25,0 37.0 

















4 5 6 7 é g 70 
Min. 


Abb. 2. Nr. 2 (Tabelle 1. 
Der Potentialverlauf des Chinhydrons in physiologischer Kochsalzlésung bei 40°C 


Tabelle LI. Die Auflésungs- bzw. Sattigungspotentialverliufe des 
Chinhydrons in physiologischer Kochsalzlésung wurden zuerst bei 20)" ( 
und dann in der Folge in verschiedenen Temperaturen gemessen. Wir 
konnten durch Temperaturwechsel beobachten, daB das Potential bei 
Temperaturerhéhung immer abfallt, und umgekehrt. Da die Vergleichs 
elektrode in diesen Fallen positiv verbunden ist, wissen wir schon 
da8 der Potentialabfall durch Temperaturerhéhung in Wirklichkeit eine 
VergréBerung der Reaktionsgeschwindigkeit bedeutet. Wir kénnen 
auch bemerken, daB die Potentialverlaufe sich mit Temperaturerhéhung 
vergréBern, und umgekehrt. Die meBbare Potentialverainderung wir 
noch nicht durch jede zehngradige Temperaturerhéhung verdoppelt 
Abb. 3 stellt die Reaktionsverliufe dar. Die ganzen Zustande sind 
wiederum sehr unregelmabig. 
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Tabelle II. 


Die Potentialverlaufe der Auflésungs- bzw. Saéttigungsvorgéinge des Chin- 


hydrons in physiologischer Kochsalzlésung nach 15 Sekunden langem 


Durchriihren bei Temperaturwechsel. 





Nr.: la 1b le id le 
lemperatur: 19°C 42°C 20°C “Cc °C 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 


te WSs ee 


11.0 9,0 14,0 fi 12,0 
13,0 11,0 14.5 , 13,0 
14.0 12.5 15,0 . 13.5 
15,0 13,5 15,0 D, 13.5 
16,0 14,0 14,0 i 12,0 
17,0 14.5 12,5 
17,5 15,0 11.5 
18,9 15,5 11,0 
18.5 15.5 10,0 
18.5 16.0 10.0 
18.0 16.0 9.5 
17,5 16.5 9.3 
17,5 17,0 9.0 
17,0 17,0 9.0 
16,5 17,5 9.0 
16.0 18.0 9.0 
15,0 18.0 9.0 
14.5 18,0 9.0 
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Nr.: |} 2a 2b 2c 2d 2e 
Temperatur: || 6°C °C 8°C 25°C 49°C 
Zeit | Millivolt Millivolt Millivolt | Millivolt Millivolt 


5,0 3. 3, 15,0 14,0 
6.0 BL 3 14.0 13.0 
7,0 i ; 13.5 12.5 
8,0 b 5, 13,0 12.0 
10,0 2, 8! 11,0 
12,0 , 9, 10,0 
13,0 i : 9.5 
13.5 9, st 9.0 
13,5 3! , 9.0 
14,0 8, i 9,0 
14,0 
14,0 
14.0 
14,0 
14,0 
14,0 
14,0 
14.0 
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Tabelle II (Fortsetzung). 





Nr.: 3a 3b 3e 3d 3e 3t 3g 3h 
Temperatur: || 20° C 42°C 20°C 4C weC 4C 40°C 4° — 

Zeit Millivolt | Millivolt | Millivolt | Millivolt  Millivolt Millivolt | Millivolt Millivol Ten 
a, 2,0 9,0 15,0 14,9 20,0 14,0 23,0 14.1) 
uM, 2,0 11,0 13,0 16,0 14,0 17,0 18,0 17, 
5), 2,5 12,0 12,0 17,0 9.5 19,0 8,0 19.0 

1 2,5 13,0 11,0 18,0 6.5 20,0 5,0 21.0 

2 3.5 14,0 8,0 19,5 5,0 23,5 4,0 24.6) 

3 3,5 14.5 8,0 20,5 4,0 25,0 4,0 25,5 

4 4,0 15,0 7.8 21,0 3.0 26,0 4,0 26.0 

5 4,0 15.5 7,8 21,0 2.5 26,0 4,0 26,5 

6 4.0 16,0 7,5 21,0 2.5 26,0 4,0 26.5 

7 4.0 15,5 7,5 21,0 2.5 26,0 4,0 26.5 

5 4.0 15,5 7,5 21,0 2.5 26,0 4.0 26,5 

9 40 155 7.5 21,0 25 | 26,0 40 = 265 ‘ 
10 4,5 15.5 7,5 | 21,0 2,5 26,5 4,0 26,5 Koch 
il 45 15,0 7,5 21,9 2,5 26,5 4,0 26.5 negat 
12 45 15,0 7,5 21,0 2.5 26,5 3,5 26,5 
13 4,0 14,5 7,5 21,0 2.5 27,0 3,5 265 
i4 40 140 75 20 «025 «(270 | 8s | 65 
15 4.0 14.0 7.5 21,0 2.5 27,0 3,5 26.5 — 
7: Mv 
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Abb. 3. Nr. 3 (Tabelle I). 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in physiologischer Kochsalzlésung 
bei Temperaturwechsel, nach 15 sek. Durchriihren. 


Tabelle III. Die Potentialverliufe des Chinhydrons in destilliertem 
Wasser zeigen bei Temperaturwechsel ungefihr dieselbe Unregel- 
maBigkeit wie die vorigen. 


Bio 
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Tabelle 111. 
Die Potentialverliufe des Chinhydrons in destilliertem Wasser 
bei Temperaturwechsel. 





lemperatur: 20° C #C 20°C »C °C 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 


33 48,0 , 59,0 61,0 
36 50,0 57, 62,0 57,0 
38 52,0 55, 65,0 54,0 
40 53,5 3, 67,0 52,0 
43 57,0 52, 69,0 48,0 
44 61,0 5 70,0 47,0 
44 61.5 5 71,0 46.5 
44 62,0 50, 72,0 46.5 
43 62,5 50,! 73,0 46.5 
42 63,0 50, 74,0 46,0 
41 63.5 i 75,0 46,0 
40 64,0 50, 76,0 46,0 
39 64,5 E 77,0 46.0 


CHONIP MMP wWNOKE ws 
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Tabelle IV. Die gesattigte Chinhydronlésung in physiologischer 
Kochsalzlésung wurde filtriert. Die Vergleichselektrode wurde diesmal 
negativ verbunden. Bei Temperaturwechsel finden wir wieder ungefahr 


Tabelle IV. 
Die Potentialverlaufe des Chinhydronfiltrats in physiologischer Kochsalz- 
lésung nach 1 Minute langem Durchriihren bei Temperaturwechsel. 


> 
7 





a <b c 
Temperatur: 20°C “Cc wC 
Zeit Millivalt Millivolt Millivolt 


90.0 78.0 
88.0 3 81.0 
87.0 77.5 85.0 
86.5 77, 88.0 
85,0 D, 91,0 
84,0 . 92,0 
83.5 92.3 
84.5 92.5 
85.0 93,0 
85,0 93.0 
85,0 93.0 
85.0 93,0 
85.0 93.0 
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Abb. 4. (Tabelle I'V). 
Der Potentialveriauf des Chinonfiltrats bei Temperaturwechsel. 
Biochemische Zeitschrift Band 195. 19 
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dieselbe Veranderung wie oben. Es handelt sich hier hauptsachlic|, yy pos 
einen Sattigungsvorgang. an 
Tabelle V. Die gesittigte Hydrochinonlésung wurde auf yer. und 
schiedene Temperaturen eingestellt. Die Vergleichselektrode wurde bei 
Tabelle V. oe 


Die Potentialverlaufe des Hydrochinons in destilliertem Wasser jac} 








15 Sekunden langem Durchriihren bei Temperaturwechsel. ung 
Ten 
Nr.: | la Ib lc 1d le Satt 
Temperatur: | 20° C 49°C 20° C ec 34° ( - 
Zeit || Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt Millivol: wie 
a), 139,0 102,0 81,0 83,0 89.0 
1/, 139,0 99.5 83,0 81,0 94,0) 
3), 139,0 98,0 85,0 81,0 99,0 Die 
1 139,0 97,0 87,0 80,0 101.0 
2 138,0 91,0 91,0 78,0 109.0) — 
3 137,5 87,0 91,5 76,0 111.5 
4 137,0 84,0 915 73.0 113.5 
5 136,5 82,0 91,5 70,0 113.5 
6 136,0 80,5 91,3 69,5 113.5 
7 135,5 79,5 91,3 69.5 113.5 
8 135,0 78,5 91,3 69.5 113.5 
9 134,5 77,5 91,0 69,5 113.5 
10 134,0 77,0 91.0 69,5 113.5 
11 133,0 76,0 91,0 69,5 113.5 
12 132,0 75,0 91,0 69,5 113.5 
13 131,0 74,0 90,7 69,5 113.0 
14 130,0 73,5 90,5 69,5 113,0 
‘ 15 129,0 73,0 \ 90,0 69,5 112.5 
Nr.: | 2a 2b 2c 2d 2e 
Temperatur: 20° C 4C 20°C 4°C 10° ¢ 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
ay,’ 136,0 131,0 113,0 115,0 97. 
My 136,0 128,0 117,0 111,0 97.5 
3), 136,0 125,0 120,0 109,0 98, 
1 136,0 122.0 122.0 108,0 99,0) 
2 136,0 118,5 -125,5 105,0 100, 
3 136,0 116,5 127,0 101,5 99.5 
4 136,0 114,6 128,0 100,0 99.0) 
5 136,0 111,5 128.5 98,5 99.0) 
6 136,0 110,0 128.5 97,5 98,5 
7 136,0 109.5 128.5 96,5 98,0 
8 136,0 109,5 128,0 96,0 98,0 
9 136.0 108,5 127,5 95.5 97.5 
10 136,0 108,0 127,9 95,5 97.5 
11 136,0 107,5 126,5 95,0 97,3 
12 136,0 107,5 126,0 95,0 97.0 
13 136,0 107,5 125.3 94,5 96,7 weel 
14 136,0 107,5 124.5 94.5 96.5 
15 136,0 107,0 123.7 94.0 96.3 Das 
Die Lésungen sind durch die Temperaturverainderung leicht braun geke 
zehn 


geworden. 
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positiv verbunden. Das Potential steigt durch Temperaturerhéhung 
an, und umgekehrt. Die Auflésungs- bzw. Siattigungsgeschwindigkeit 
und die Potentialverlaufe sind bei héherer Temperatur schneller als 
bei niedriger, aber die VergréBerung der Geschwindigkeit ist wieder 
sehr unregelmaBig. 

Tabelle VI. Die filtrierte, gesittigte Hydrochinonlisung zeigt 
ungefahr dieselbe Veranderung. Daraus kénnen wir schlieBen, dab die 
Temperaturwirkung auf die Potentialverlaufe von Auflésungs- bzw 
Sittigungsvorgangen von Hydrochinon gerade so unregelmaBig ist. 
wie bei den Chinhydronpotentialverlaufen. 


Tabelle VI. 


Die Potentialverlaufe des Hydrochinonfiltrats nach 1 Minute langem 
Durchriihren bei Temperaturwechsel. 





a b c 
Temperatur : 20°C “Cc °C 
Zeit Millivolr Millivolt Millivolt 


258.5 248.0 251.0 
258.5 246.0 254.0 
244.0 256.0 
243.0 257.5 
242.5 257.5 
242.5 256.) 
243.0 246.0 
243.5 255.0 
244.0 254.5 
244.5 
245.0 
245.5 
246.0 
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Abb. 5 (Tabelle VI). 
ilydrochinonfiltrat bei Temperaturwechsel. 


Tabelle VII. Die gesattigte Chinonlésung wurde mit Temperatur- 
wechsel behandelt. Die Vergleichselektrode wurde negativ verbunden. 
Das Potential erniedrigt sich durch Temperaturerhéhung, und um- 
gekehrt. Die Auflésungs- bzw. Sattigungsgeschwindigkeit wird durch 
zehngradige Temperaturerhéhung nicht verdoppelt. 
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Tabelle VII. 
Die Potentialverléufe des Chinons in destilliertem Wasser bei Temperatur. 
wechsel. Ds 
Nr.: le 1b le id le =F 
Temperatur: | 20°C 29°C 20°C 10°C 20° ¢ 
Zeit ||  Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
a, 121,5 143,0 150,0 143,5 147.5 
ig 125,0 145,0 148,0 144.5 1465 
3/, 130,0 145.0 146,0 145,0 146,0 
l 134,0 145,0 145,0 145.5 145.5 
2 141,0 145.5 143,5 146,0 145.5 
3 143,0 145,5 142,0 146.5 146.0 
4 142.0 146,0 142.0 146,90 146,0 
5 141,0 147,0 142.0 146,0 146,0 
6 140,5 148,0 142.0 146,0 146,0 
7 140,0 149.5 142.0 146,0 146,0 
s 149,0 151.5 142,0 146,5 146,0 
9 14,0 152,5 142.0 146,5 146, 
10 140,0 153,0 142,0 147.0 | 146,0 
11 140,0 153,5 142.0 147.5 146,0 
12 140,0 153.5 142.0 148,0 146.0 
13 141,0 153,5 142.0 148,0 146, 
14 141,0 153,5 142.0 148,0 146, 
15 141,0 153,5 142.0 148,0 146, 
Nr.: 2a 2b 2¢ 2d 2e 
Temperatur: 20° C 10°C 20° C °C 10°C 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt |  Millivolt 
a," 122,0 142,0 149,0 146,0 151,0 
Vy 126,5 143,5 148.5 143,0 153.0 
3) 131,0 145,0 146,5 142,0 155.0 
1 134,0 145.5 145.5 142.0 158.0 
2 134,5 146,0 145.0 142.0 160.0 
3 136,0 147,0 146,0 141,0 160.0 
4 137,0 147,5 146.5 141,0 160) 
5 138,0 148,0 147,0 141,90 160, 
6 139,0 148,0 147,0 142,9 16,0 
7 140,0 148.5 147,0 142.0 160,0 
8 141,0 148.5 147,0 142,0 160.0 
9 142.0 148,5 147,0 143,0 160,0 
10 143,0 149.0 147,0 143,0 160.0 
11 144,0 149.5 147,0 143,0 160.0 
12 145,0 15,0 147,0 143,0 160,0 ais 
13 145.5 1505 | 1470 143,0 160.0 mW. 
14 145,7 151,0 147,0 143,0 160.0 Chin 
15 146.0 151,5 | 1470 143,0 160.0 doch 
pera’ 
Tabelle VIII. Das Filtrat der gesittigten Chinonlésung wurc diese 
gleichartig behandelt. Die Vergleichselektrode wurde diesmal positiv verli 
verbunden, daher verliuft das Potential durch Temperaturwechsel keit 


gerade umgekehrt. pera 
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Tabelle VIII. 


Potentialverlaufe des Chinonfiltrats nach 2 Minuten langem Durch- 
rihren bei Temperaturwechsel. 








a b c 
2° C “Cc we C 
Millivolt Millivolt Millivolt 


Temperatur: 
Zeit 


| 
i} 


or 
to 


52,0 55,0 
52,0 57,0 
52,0 58,0 
52.0 59.0 
51.5 59.0 
51,5 58,0 
51,5 58,0 
51.5 
52.0 
53,0 
54,0 
54,0 
54,0 
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9 70 

Min. 
Abb. 6. (Tabelle VIII. 

Chinonfiltrat bei Temperaturwechsel. 


Nach diesen Ergebnissen kénnen wir annehmen, dab die Auflésungs- 
bzw. Sittigungsgeschwindigkeit des Chinons, Hydrochinons und 
Chinhydrons durch Temperaturerhéhung erhéht wird, und umgekehrt 
doch nicht nach der van ’t Hoffschen Regel durch zehngradige Tem 
peraturerhéhung verdoppelt wird. Alle drei Substanzen zeigen ungefahr 
dieselben Verainderungen. Infolge der UnregelmaBigkeit der Potential- 
verlaufe kénnen wir nicht genau feststellen, wie die Zerfallsgeschwindig.- 
keit des Chinhydrons zum Chinon und Hydrochinon durch den Tem. 
peraturwechsel beeinfluBt wird. 
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Der EinfluB der Sduren und Basen sowie der Temperatur auf die Chinhydron. 
potentialverldufe. 

Chinon ist sehr eigentiimlich in seinem Verhalten gegen Chlorwasserstof{ 
Die Agenzien, die sonst kaum reduzierend wirken, fiihren némlich das 
Chinon zunéchst in Hydrochinon iiber, das sich mit noch unverénderter 
Chinon zu Chinhydron vereinigt. 

C,H,O, + 2HCi [= C,H,(OH), + Cl,, 
C,H,(OH), + Cl, [= C,H,Cl(OH), + HCl. 
Kurz ist 
C,H,O, + HC] == C,H, Cl(OH),. 

Es ist hier nicht ausgeschlossen, daB eine Oxydation des Chlorhydr 
chinons stattfindet. 

C,H,O, + C,H, Cl(OH), WZ CsH,ClO, + C,H,(OH),. 

In analoger Weise entstehen durch Einwirkung von Saéurechloriden aui 
Chinon Séureester von halogenierten Hydroechinonen, z. B. Chlorhydro- 
chinondiacetat Cl.C,H,(O.CO.CH;), aus Chinon und Acetylchlorid 

C,H,O, + 2HCl — Cl.C,H,(O.CO.CH,),. 

Wenn man Chinhydronpulver in Lauge zum Schmelzen bringt, so 
reagiert die Lauge auf Hydrochinon und bildet Oxyhydrochinon C,H, (OH). 
Alle diese Reaktionen zwischen Chinhydron und Séuren oder Basen werden 
nicht nur die Auflésungs- bzw. Séttigungsvorgange sowie die Zerfallungs 
geschwindigkeit beeinflussen, sondern auch das Verhialtnis [0,H,0, 
: [(CsH,(OH),} verandern. 

Eine gesattigte Lésung von Chinhydron in ganz verdiinnter H (| 
Lésung wurde gemessen. Die Vergieichselektrode wurde negativ ver 


bunden. , 


Tabelle IX. Das Potential bleibt fast unverandert. Durch Tem. 
peraturerhéhung wird das Potential erniedrigt, und umgekehrt. Dis 


Tabelle 1X. 
Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in ganz verdiinnter HCl-Lésung 
bei Temperaturwechsel (nach 30 Sekunden langem Durchriihren). 





4 a 


c 
Temperatur : 20° C x#C 20°C 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt 
1,’ 76 78 79,0 
v) 76 81 76.0 
3, 76 83 74,5 
1 75 84 73,5 
2 75 54 71,0 
3 75 84 68,0 
4 76 84 65,0 
5 77 84 62,0 
6 77 84 60,0 
7 77 84 58,0 
8 77 84 56,5 
9 77 84 55,0 
10 77 84 54.0 
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Reaktionsgeschwindigkeit laBt sich von der Temperatur wesentlich 
hecinflussen. AuBerdem kénnen sehr verdiinnte Saéuren schon den 
Potentialverlauf erheblich vermindern bzw. verhindern. 


ro 
85 |b) 3 
80 t+ —_ 1 —_ 11) 20°C 
75 
70 
65 
60 
55 


50 
Q 




















Abb. 7 (Tabelle IX). 
Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in verdiinnter H Cl-Lésung, 
nach 3)sek. Durchriihren bei Temperaturwechsel. 


Eine gesattigte Lésung von Chinhydron in ganz verdiinnter Na O H- 
Losung wurde bei Temperaturwechsel gemessen. Die Vergleichselektrode 
wurde selbstverstandlich positiv verbunden. 


Tabelle X. 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in ganz verdiinnter NaOH-Lésung 
bei Temperaturwechsel (nach 30 Sekunden langem Durchriihren). 





| . 6 


| bd I 
Temperatur ; | 18°C #C 18°C 
Zeit | Millivolt Millivolt Millivolt 


100.0 80,0 
101,0 79,0 
102.0 78.0 
103,0 77,0 
100,0 73,0 
96,0 68.0 
93,0 64,0 
91,0 61,0 
89,0 59.0 
87,5 57,0 
86,0 53.5 
85,0 52.5 
84.0 51,0 
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Abb. 8 (Tabelle X). 
Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in verdiinnter NaOH-Lésung, 
nach 30 sek. Durchriihren bei Temperaturwechsel. 
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Tabelle X. Der Potentialverlauf von Auflisungs- bzw. Sattigungs 
vorgangen ist hier sehr bedeutend. Das Potential erniedrigt sich mit 
trniedrigung der Temperatur und erhéht sich mit ihrer Erhéhung 
Die Temperaturwirkung ist sehr stark. Bei 18°C findet man wieder 
einen allmahlichen Anstieg und langsamen Abfall des Potentials. 


Aus diesem Resultat kénnen wir schon ersehen, daB der Chin 
hydronpotentialverlauf in neutraler und schwach alkalischer Lisung 
schwankender und erheblicher als in schwacher oder ganz verdiinnter 
saurer Lésung erfolgt. Die Temperaturwirkung auf die Geschwindigkeit 
der Potentialverinderung ist bedeutender, nicht aber iibertrieben gro|! 
Mit anderen Worten ist das Verhaltnis der [C,H,O,]: [C,H,(OH),| in 
saurer Lésung viel konstanter als in alkalischer Lésung. 


Der EinfluB des Salzes und der Temperatur auf die Chinhydronpotentialverlan ie 
von Auflisungs- bzw. Sdttigungsvorgdangen. 

DaB eine verdiinnte Salzliésung kaum einen Einflu8 auf die Auf- 
lésungs- bzw. Sattigungsvorgange des Chinhydrons sowie die Potential. 
verlaufe ausiibt, stellten wir bereits friiher fest. Da Ringerlésung, 
Natriumchlorid-, Natriumoxalat-, Natriumflorid- und Kaliumchlorid- 
lésungen sehr haufig in der Chinhydronkette gebraucht werden, haben 
wir folgende Untersuchungen angestellt. 

Tabelle XI. Eine mit Chinhydron gesattigte Ringerlésung wurde 
gemessen. Bei Erhéhung der Temperatur vergréBert sich die Ge- 
schwindigkeit des Potentialanstiegs, und umgekehrt. Der Auflésungs. 
bzw. Sattigungspotentialverlauf ist ebenso unregelmaBig. 


Tabelle XI. 
Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in Ringerlésung (nach 30 Sekunden 
langem Durchriihren) bei Temperaturwechsel. 





a . b c 
Temperatur: 20°C Cc 20° C 
Zeit | Millivolt Millivolt Millivolt 
a), 118,0 106,0 100,0 
Ms 118,0 103,0 103,0 
3), 117,0 101,0 104.0 
1 116.5 100,0 105,0 
2 115,0 100,0 107,0 
3 113,0 100,0 108,0 
4 112,0 100,0 108,5 
5 111,0 100,0 109,0 
6 110,5 100,0 109,0 
7 110,0 100,0 109,0 
8 110.0 100.0 109.0 
9 110,0 100,0 109.0 
10 110.0 100.0 109,0 
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Tabelle XII. Die Chinhydronpotentialverlaufe in gesittigter 
Natriumchloridlésung sind in diesem Falle nicht so betrachtlich. Durch 
Temperaturerhéhung wird der Potentialverlauf beschleunigt, und 
un vekehrt. 

Tabelle XII. 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in geséttigter Natriumchloridlésung 
(nach 30 Sekunden langem Durchriihren) bei Temperaturwechsel. 





a b & 
Temperatur: Cc °C 2°C 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt 


- 


47,0 57.0 65,0 
48.0 60.0 63,0 
48.0 61.0 61,0 
49,0 62,0 59,0 
50,0 64.0 54,0 
50,0 66,0 52.0 
50,0 67,0 51,0 
51,0 67.0 50.5 
51,0 67,0 50,0 
51,0 67,0 49.5 
51,0 67.0 49.0 
52.9 67.0 49,0 
52,0 67,0 49,0 
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Tabellen XI{T und XIV. Der Chinhydronpotentialverlauf in ge- 
sittigter Kaliumoxalatlisung ist wieder ganz gering, waihrend er in 
1°.iger Natriumoxalatlésung sehr erheblich ist. Die Temperatur- 


Tabelle XIII. 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in 1°%iger Natrium-Oxalatlésung 
nach 15 Sekunden langem Durchriihren bei Temperaturwechsel. 





b d e 
Temperatur 20° C 2C 20°C “ce we? ¢ 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 


231,0 223.0 215.0 222.0 216.0 
230,0 929.0 217.0 218.0 220.0 
229.5 218.0 219.0 216.0 224.9 
229.5 217.0 220,0 215.0 227.0 
229.0 215.0 223.0 214.9 230,0 
228.5 213.0 224,0 213.0 231.0 
228.0 212.0 224.5 212.0 231,0 
227.5 211,0 225.0 210.5 230.5 
227.5 211,0 225,0 210.5 239.0 
227,0 211.0 225.0 210.5 229.5 
227,0 211,0 225,0 210.5 229.0 
226.5 211.0 224.5 210.5 228.5 
226.5 211,0 224.5 210.5 228.0 
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wirkungen zeigen keinen groBen Unterschied von 
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Chinhydron-Salzlésung. 
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Abb. 9 (Tabelle XIII). 


der der anderen 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in 1°/iger Natriumoxalatlésung. 


nach 15 sek. Durchriihren bei Temperaturwechsel. 


Tabelle X1V. 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in geséttigter Kalium-Oxalatlésung 
nach 15 Sekunden langem Durchriihren bei Temperaturwechsel. 












































4 b c d 
Temperatur: 20°C 2C 20°C Cc 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
t),’ 155.5 159.0 144,0 154,0 
Me 156,0 147.0 147,0 150,0 
3, 156.0 145.0 149.0 147,9 
l 156,0 144.0 151,0 145,0 
2 156,0 142.0 154.0 142.0 
3 156.5 141,9 156.0 1415 
4 156.) 140,7 156.5 141,0 
5 156.5 140.5 156,5 140.5 
6 156.5 149.5 156.5 140,0 
7 156,5 140.5 156,5 140,0 
s 156.5 140,0 156,0 139,5 
9 156,5 140,0 156,0 139,0 
10 156.5 149.0 156.0 139,0 
=. me 
5 - x >— 

160) f) Ww cl | ae 

155 a. | 4 

1c) 20°C | 
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Tabellen XV und XVI. 








Abb. 10 (Tabelle XIV). 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in gesiattigter Kali 
nach 15sek. Durchrihren bei Temperaturwechsel. 


e 
WC 
Millivolt 


144.1) 
159.0 
155.0 
158,0 
162.0 
163.5 
164,0 
164.0 
163,5 
163.0 
162.7 
162,5 
162.9 





Das Chinhydronpotential in gesattigter 


Natriumfloridlésung ist fast konstant, in 0,3°%iger Natriumflorid- 
lésung dagegen ganz bedeutend. 


Die Temperaturwirkung bringt in 
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Tabelle XV. 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in 0,3°%iger Natriumfloridlésung 
nach 30 Sekunden langem Durchriihren bei Temperaturwechsel. 





Temperatur 
Zeit 


' Os. we 


_ 
— Be BE e 





a b c 
20°C oC 2” C 
Millivolt Millivolt Millivolt 

59,0 43,0 45,0 
59.0 40,0 49.0 
59.0 39.5 51,0 
59.0 39,0 53.0 
58.0 39.0 55,0 
57,5 40,0 56.5 
57,0 40.5 57.5 
56.5 41,0 57.5 
56.0 42.0) 58,0 
55.5 43,0 58.5 
55,0 43,0 58,5 
545 43.5 58.5 
54,0 44.) 58,5 
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Abb. 11 (Tabelle XV). 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in 0,3°/, iger Na FeLésung, 


nach 30sek. Durchriihren bei Temperaturwechsel. 


Tabelle X V1. 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in gesittigter Natriumfloridlésung 
nach 30 Sekunden langem Durchriihren bei Temperaturwechsel. 





Temperatur: 


Zeit 


4 


Ce SNe 


-~ 
oo oS 


coom- 


10 





a b c 
20°C | “Cc 20° C 
Millivolt Millivolt Millivolt 
128.0 116,0 105,0 
128.0 108.0 110,0 
128.0 196.0 115.0 
128,09 105,0 119.0 
128.5 103.5 121,0 
128.5 192.5 122.0 
128.5 102.5 123.0 
129,0 102.5 123,0 
129,0 102,0 123,0 
129.5 102,0 123,0 
129.5 101,5 123.5 
130.0 101.5 123.5 
130.0 101,5 123.5 
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diesem Falle in gesattigter NaF-Lisung wesentlich mehr Potential. 
abtrieb als in der 0,3°,igen NaF-Lésung hervor. 
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Abb.12. (Tabelle XVI). 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in gesattigter Na F-Lésung, 
nach 30 sek. Durchriihren bei Temperaturwechsel. 


Tabelle XVII. Das Chinhydronpotential in n KCl-Lésung ist 
gerade so unregelmabig wie in NaCl-Lésung. Die Temperaturwirkung 
erzeugt keinen groBen Unterschied. 


Tabelle XVIII. Die gesattigte Chinhydronlésung in 0,0005 n Kn M0, 
zeigt nach 2 Sekunden langem Durchriihren einen schnellen, erheblichen 
Potentialabfall. Durch Temperaturerhéhung wird die Geschwindigkeit 
der Oxydation des Hydrochinons sich vergréBern und bei Temperatur 
erniedrigung, z. B. um 4°C, bedeutend verlangsamen. Daher kénnen 
wir annehmen, daB der Oxydationsvorgang sich sehr schnell vollendet 
und sich von der Temyperatur stark beeinflussen laBt. 


Tabelle X VII. 


Die Potentialverléufe des Chinhydrons in n KCl-Lésung bei Temperatuwr- 
wechsel (nach 30 Sekunden langem Durchriihren). 





a4 | . b c 
Temperatur: 20° C °C 20° C 

Zeit Millivolt Millivolt Millivolt 
1," 66,0 | 41,0 38 
i 64.0 38.5 39 
3 63,0 37.5 40 
1 61,0 37,0 41 
2 58,0 36,0 42 
g 55,0 36,0 42 
4 52,0 36,0 42 
5 50,0 36,0 42 
6 48.5 36,0 42 
7 47,5 36,0 42 
8 46.5 36,0 42 
9 45,5 36,0 42 
10 44.5 36,0 42 
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Tabelle X VIII. 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in 0,0005n KMn0O,-Lésung nach 
5 Sekunden langem Durchriihren bei Temperaturveradnderung. 





Nr. : 1 2 3 4 
[emperatur: 20° C 19,8C “Cc “Cc 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 

1)! 174 188 95 93 
M/s 163 180 99 88 
3/, 155 169 88 85 
l 150 163 86 83 
2 140 153 82 78 
3 137 151 79 73 
4 136 149 76 70 
5 135.5 147 75 69 
6 133.5 145 74 68 
7 132.0 143 73 68 
8 130,0 142 73 68 
9 128.5 141.5 72 68 
10 127.0 141,0 72 68 


Aus unseren Resultaten lassen sich folgende Tatsachen ersehen: 


1. Der Potentialverlauf der Auflésungs- bzw. Sattigungsvorginge 
des Chinons, Hydrochinons und Chinhydrons la8t sich durch Tem- 
peraturerhéhung vergréBern. Die Geschwindigkeit dieser Potential- 
verinderung wird durch zehngradige Temperaturerhéhung nicht 
verdoppelt. ' 

2. Verdiinnte Salzlésung iibt Reinen merkbarea Einflu8 auf den 
Potentialverlauf von Auflésungs- bzw. Sattigungsvorgangen aus: 
durch gesittigte Salzlésung hingegen wird der Potentialverlauf ver- 
kleinert bzw. verhindert. 

3. Der Chinhydronpotentialverlauf verkleinert sich bzw. ver- 
schwindet in starkerer saurer oder stark alkalischer Lésung, vergréBert 
sich aber in neutraler und schwicher alkalischer, verdiinnter Lésung. 

4. Die Oxydation des Hydrochinons zum Chinon findet auBer- 
ordentlich schnell statt und laBt sich durch Temperatur stark beein- 
flussen. 

5. Durch Temperaturanstieg wird das Potential der mit Chinhydron 
gesiittigten Saurelésung erniedrigt, und umgekehrt; bei Salz- oder 
Basenlésungen tritt gerade das Gegenteil ein. 


Zusammenfassung, 


1. Bei Benutzung der Chinhydronkette kann man die Reaktions- 
geschwindigkeit verschiedener chemischer Vorginge, wie Aufliésung 
bzw. Sattigung, Oxydation und Reduktion, messen. 
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2. Die Beziehung der Potentialverinderung zu der Geschwindigkei; 
der Reaktion zwischen den betreffenden Stoffen und H’ oder OH’ jx 
ausgefiihrt. 

3. Der Vorteil des Systems der Bestimmung der Reaktions 
geschwindigkeit liegt darin, daB man die sonst nicht nachweishar 
Reaktion dadurch ungefihr nachweisen kann. Als MaBeinheitey 
wihlten wir Millivolt und Minuten. 

4. Der Chinhydronpotentialverlauf lat sich durch verdiinnte 
Salzlisung nicht nachweisbar beeinflussen, durch gesittigte Saly 
losung hingegen verlangsamen bzw. verhindern. 

5. Die Temperaturerhéhung wird fast alle Reaktionsverliufe be 
schleunigen. Abgesehen von der Reduktion und der Oxydation, wird 
die Reaktionsgeschwindigkeit der Auflésung und Sattigung des Chin 
hydrons, Chinons und Hydrochinons durch zehngradige Temperatur- 
erhéhung nicht verdoppelt. 

6. Der Chinhydronpotentialverlauf ist sehr erheblich in neutraler 
Lésung und bedeutend gréBer in schwach alkalischer Lésung als in 
schwach saurer Lésung. 
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Uber 
die Regulation der Wasserstoffionenkonzentration im Blute. 


VI. Mitteilung: 


Untersuchungen tiber die thermodynamische Wirkung verschiedener Standard- 
lésungen zur Chinhydronkette. 


Von 
Schau-Kuang Liu (China). 
(Aus der ITT. medizinischen Klinik der Universitat Berlin.) 


(Eingegangen am 3. Februar 1928.) 


Mit 5 Abbildungen im Text. 


In unserer vorigen Mitteilung konnten wir feststellen, daB die 
Potentialverliufe der Avfliésungs-, Sattigungs- sowie Zertelieveryinge 
des Chinhydrons in gesattigter Salzlésung bedeutend verkleinert auf- 
treten, in gewissen Saurelisungen ferner vollstandig verschwinden. 
Das Potential in den mit Chinhydron gesittigten Saurelésungen er- 
niedrigt sich durch Temperaturerhéhung, und umgekehrt. 


Die in der Chinhydronkette am haufigsten verwendeten Standard- 
lisungen sind: Standardacetatlisung, Veibellésung und Standard- 
chinhydronelektrodenfliissigkeit. Da diese drei Standardlésungen 
gewisse Mengen entweder von Essigsiure oder von Salzsaure enthalten, 
kann man von vornherein annehmen, dab das Potential in diesen siure- 
haltigen Lésungen durch Temperaturerhéhung erniedrigt wird. Es ist 
andererseits nicht ausgeschlossen, dali die folgende Reaktion sich bis 
zu einem gewissen Grade durch Temperatur beeinflussen 1aBt. 


C,H,O, + HC! = ¢,H,C1(OH),. 


Die Temperaturfunktion # bei Gasketten betrigt bei Zimmer- 
temperatur auf je 1°C den Unterschied von 0,002. Es gilt hier, die 
Temperaturfunktionen verschiedener Chinhydronstandardlisungen fest- 
zustellen. Die Potentialverlaufe der mit Chinhydron gesittigten 
Standardlésungen sind folgende: 
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Tabelle J. 


Die Chinhydronpotentialunterschiede der Standardlésungen nach 30 bis 


60 Sekunden langem Durchriihren. 





Standardelektrode. 


Zeit Standardacetatlosung Veibellésung flissigkeit 
Millivolt Millivolt Millivolt 
1," 7,0 158,0 149,0 
1 7,0 158,0 148.5 
2 7,0 158,0 147,0 
8 7,0 158,0 146.0 
20 7,0 158,0 146,0 


Danach ergibt sich kein wesentlicher Potentialabtrieb fiir die 
Auflésungs- bzw. Sattigungsvorgiinge, wenn wir die Gemische 30 bis 
60 Sekunden lang durchriihren. Indem der Potentialabtrieb fast nich: 
vorhanden ist, kénnen wir die Potentialunterschiede bei allmahlicher 
Erhéhung oder Erniedrigung der Temperatur weiter verfolgen. 


Methodik. 

Dieselben Instrumente, wie fiir die friiheren Untersuchungen wurden 
benutzt. Die kleinen ElektrodengeféBchen wurden in ein Wasserbad 
eingestellt und die zu messenden Lésungen alle mit Paraff. liquid. iiber- 
schichtet, um die Oxydationsvorgainge durch den Sauerstoff der Luft zu 
vermeiden. Jedes ElektrodengeféBchen enthaélt ein Thermometer und « ins 
Platinelektrode. Das Wasserbad wurde ganz langsam, in Absténden vo: 
je 5° C, erwarat oder abgekiihlt. Die betreffenden Temperaturen wurde: 
5 bis 10 Minuten konstant erhalten, und schlieBlich wurde der Potential. 
unterschied abgelesen. Wird die Temperatur nicht sorgsam oder langsam 
erhéht oder erniedrigt, so findet man nicht nur einen nicht iiberein- 
stimmenden Potentialunterschied, sondern auch einen nicht so regelgemat 
umkehrbaren Potentialanstieg. Die Untersuchung iiber geséttigtes Chin- 
hydron in Standardacetatlésung ist folgende: 


Tabelle II. Die Temperatur wurde in Abstanden von 5° C bis auf 
45°C erhéht und dann umgekehrt. Die Vergleichselektrode mit Standard. 
elektrodenfliissigkeit wurde anfangs negativ verbunden und_ stets 
konstant bei 20°C erhalten. Die MeBelektrode mit Standardacetat 
lésung und Chinhydron wurde mit Temperaturveranderung behandelt 
Der Potentialabfall war sehr regelmaBig und fast genau umkehrbar 


Trigt man das Potential a in Millivolt auf Ordinaten und die 
Temperatur in Zentigrad auf Abszissen ab, so bekommt man zwei fast 
geradlineare Kurven (Abb.1). Das Potential fallt mit Temperatur 
erhéhung ab, und umgekehrt. Bei Zimmertemperatur, zwischen 15 
und 25° C, in der meistens die elektrometrische Messung des py gemacht 
wird, ist die Potentialverainderung eine lineare Funktion der Temperatur 
Bei Erhéhung der Temperatur iiber 50°C jedoch vergréBert sich der 
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Tabelle Il. 


Dic Potentialunterschiede der Standardacetatlésung bei je 5° C Temperatur- 
nstieg bzw. -abfall. (Chinhydronelektrodenfliissigkeit 20°C konstant.) 








— Millivolt Unterschied Sar Millivolt Unterschied 
Nr. 1. 
5 + 21,0 45 — 12. 
10 + 17,0 4.0 40 — 7,5 45 
15 + 13,0 4.0 35 — 33 4,2 
20 + 9.0 4,0 30 + 13 4,0 
25 + 5.0 4.0 25 + 5,0 3,7 
30 + 10 4.0 20 + 9.0 4,0 
35 — $3 43 15 + 13,0 4,0 
40 — 75 4,2 10 +170 | 4,0 
45 12,0 4.5 5 +210 | 4,0 
Nr. 2 

5 + 18,0 45 —145 
10 + 14,0 4,0 40 — 103 4.2 
15 + 10,0 4,0 35 — 6,0 4,3 
20 + 6.0 4.0 80 — 20 4.0 
25 + 2,0 4.0 25 + 2,0 4,0 
30 — 23 43 20 + 6.0 4,0 
35 — 60 3,7 15 + 10,0 4,0 
40 —103 43 10 + 13,7 8,7 
45 — 14,5 42 5 +175 3.8 

ws Temperaturabtall 

r +f so —-W#__J5__JO_ 25 20 15 1 $C | 

pd Se} | | || 

10 &, sofa! 

5 ‘ 

o 

4 

~§ LT To : WS iP 

-10 

15 O 
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Abb. 1. Nr. 1—2 (Tabelle II). 
Die Potentialunterschiede der Standardacetatlésung bei Temperaturanstieg bzw. -abfall. 


Potentialabfall bedeutend mehr. Andererseits wird der Potential- 
anstieg mit der Temperaturerniedrigung unter 5°C immer mehr ver- 
langsamt. 

Bei der Messung von Vetbelscher Lésung wird die Vergleichs- 
elektrode mit Standard-Chinhydronelektrodenfliissigkeit negativ ver- 
bunden. 

Das Resultat unserer Untersuchung ist folgendes: 

Tabelle III. Die Veibelelektrode wurde bei 20° C konstant erhalten 
und die Elektrodenfliissigkeit durch Temperaturerhéhung oder -er- 
niedrigung in Abstiinden von 5° C behandelt. Das Potential erniedrigt 


Biochemische Zeitschrift Band 195. 20 











304 Schau-Kuang Liu: 


























Tabelle III. sich 
Die Potentialunterschiede der Standardchinhydronelektrodenfliissigkeit | mabi 
je 5°C Temperaturanstieg bzw. -abfall. (Veibelelektrode 19°C konstant fast | 
somponstes | Millivolt Unterschied _— Millivolt Unterschied konst 
°C : 
: iad Nr. 1. : mf Die I 
50 172,5 5 145.5 } 
45 169,2 3,3 10 147,90 1,5 
40 165,7 3,5 15 150,3 3,3 
35 162.5 3,2 20 153.5 3,2 Tem 
30 159,0 3,5 25 156,0 2,5 ( 
25 156,0 3,0 30 159,0 3.0 
20 153,0 3,0 35 162,3 3,3 
15 150,0 3,0 40 165,5 3,2 
10 147,0 3,0 45 169,0 35 
5 145.5 15 50 172,5 3,5 
55 176,5 4,0 ‘ 
Nr. 2. 
10 146,0 50 171,0 
15 149,0 3,0 45 165,0 3,0 
20 152,0 3,0 40 1645 | 3,5 
25 158,0 3,0 35 161,5 3,0 
30 158,5 3,5 30 158,5 3,0 
35 161,5 3,0 25 155,3 3,2 
40 164,7 3,2 20 152,5 2,8 
45 167,7 3,0 15 149,5 3,0 
59 171,0 3,3 10 146,5 3,0 | 
- Temperatura bfa// ; 
Miso 45 40 35 30 25 20 75 15°C , 
-175 | , 
-170 ——— any a +—— + ~ 4 
~165) a. ansties 
-160 | I - 2 ie 
-155 mp; 4b, 
~~ Aaa = 2S 
4S 
SW 1S 20 25 30 S50 
Temperaturanstieg 
Abb. 2a. Nr.1 (Tabelie III). 
Te turabfall 
s 50_45 40 ONS 30. 25 zo 7 0 
, 
~190 z e 
-165} 1 —~So + ash 
-160 
155 +—4_mp- 45 ¢——_ 
-150 ’ 
“i 5 2 25 30 3 0 “8 SOU 
Temperaturanshieq 


Abb. 2b. Nr. 2 (Tabelle Il). 


Die Potentialunterschiede der Chinhydronelektrodenfliissigkeit bei Temperaturanstieg 
bzw. -abfall (Veibelelektrode 19°C konstant). D 
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sich mit Temperaturerhéhung innerhalb gewisser Grenzen ganz regel- 


mibig, und umgekehrt. Zwischen 15 und 20° C ist der Potentialanstieg 


fast eine lineare Funktion der Temperatur (Abb. 2). 


Tabelle IV. Die Elektrodenfliissigkeit wurde diesmal bei 18,5° C 
konstant erhalten. Die Veibelelektrode wurde dann unter Temperatur- 


Die Potentialunterschiede der Veibellésung bei je 5° C Temperaturanstieg 


Tabelle IV. 


bzw. -abfall. (Chinhydronelektrodenfliissigkeit 18,5° C konstant.) 















Unterschied 


— Millivolt Unterschied || TemPemtUr | minivott 
°C °C 
Nr. 1. 
5 159,0 55 139,0 
10 157,0 2,0 50 140,0 
15 155,0 2,0 45 142.0 
20 153,0 2,0 40 144.0 
25 151,0 2,0 35 146,0 
30 149.0 2,0 : 148,0 
35 147,0 2,0 25 150,0 
40 145,0 2.0 20 152,0 
45 143,0 2.0 15 154,0 
50 141,0 2,0 10 156.0 
55 139,0 2.0 5 158,0 
Nr. 2. 
5 157,0 55 138,0 
16 155,0 , 2,0 50 139,7 
15 153,0 2,6 45 141,5 
20 151,0 2,0 40 143,5 
25 149.0 2,0 35 145,0 
30 147,0 2,0 30 147,0 
35 145,0 2.0 25 149,0 
40 143.5 1,5 20 151,0 
45 142.0 1,5 15 153.9 
50 139,8 1,2 10 155,0 
55 138,0 1,8 5 157,0 
Jemperaturabfal/ 
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Abb. 3. Nr.1—2 (Tabelle IV). 
Die Potentialunterschiede der \Veibelschen Lésung bei Temperaturanstieg bzw. -abfall. 
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veranderung eingestellt. Das Potential erniedrigt sich mit Temperatur. 
erhéhung unter gewissen Bedingungen sehr regelmaBig, und umgekelhrt 
Bei dem Intervall von 15 bis 25°C ist der Potentialabfall fast eine 
lineare Funktion der Temperaturerhéhung. Abb. 3 stellt die Kurven 
der Potentialunterschiede dar. 

Stellen wir die beiden Elektroden gleichzeitig unter derselben Tem. 
peraturveranderung ein, so verandert sich das Potential je nach der 
Temperaturfunktion der Standardchinhydronfliissigkeit und der zu 
messenden Lisung. Die Untersuchung tiber Veibellésung und Chin. 
hydronelektrodenfliissigkeit ergibt folgendes: 

Tabelle V. Das Potential fallt immer schneller bei Temperatur. 
erhéhung oder steigt immer langsamer bei Temperaturerniedrigung an 
Es ist bei Temperaturabfall nicht genau umkehrbar. 


Tabelle V. 
Die Potentialunterschiede der Veibellésung bei je 5°C Temperaturanstieg 
bzw. -abfall. (Chinhydronelektrodenfliissigkeit bei derselben Temperatur- 
veranderung.) 




















— | Millivott Unterschied —_— Millivolt Unterschied 
5 153,0 59 166,0 
10 153,3 0,3 45 164,0 2,0 
15 153.5 0,2 40 162,5 1,5 
20 4 154.5 1,0 35 161,90 1,5 
25 155.5 1,0 30 160,0 1,0 
30 156,5 1,0 25 159.5 0,5 
35 158.5 2,0 20 159,0 0,5 
40 160.5 2,0 15 158,5 05 
45 163,0 2.5 10 158,0 0,5 
50 166,0 3,0 5 157.5 0,5 
Vv Temperaturabfal/ 
e750. 45 _40_ 35 30 25 20 75 70 5° 
-166 
-165) 
-16% 
~163 
~162 
~167 + 
2 
759 == 
-158 = 
15} ——-- 
-156}- 
455) 
1) —Fr"0 ~~ 95~-«20-25~ 30 35 40 YS 50 
Temperatvranstieg. 
Abb. 4 (Tabelle V). 
Die Potentialunterschiede der Veibelschen Lésung und Chinhydronelektrodenflissigkeit 





bei Temperaturanstieg bzw. -abfall. 
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Abb. 4 stellt die ganzen Kurven der Potentialunterschiede dar. 
Die Kurven fiir Temperaturerhéhung und -erniedrigung beugen sich 
nach unten. 

Die Standardacetatlésung und die Chinhydronelektrodenfliissigkeit 
ergeben bei Temperaturveranderung folgendes Resultat: 

Tabelle VI. Das Potential erniedrigt sich ganz regelmaBig mit 
der Temperaturerhéhung von 15 bis 25°C und erhéht sich auch fast 
so regelmaBig bei Temperaturabfall. Abb. 5 stellt die Kurven der 
Potentialunterschiede dar. Bei Zimmertemperatur ist das Potential 
wieder fast eine lineare Funktion der Temperatur. 


Tabelle VI. 


Die Potentialunterschiede der Standardacetatlésung und Standardchin- 
hydronelektrodenflissigkeit bei je 5°C Temperaturanstieg bzw. -abfall. 





Temperatur Temperatur 


Millivolt Unterschied Millivolt Unterschied 
°C °C 
5 + 8.5 55 — 5.5 
10 + 8.0 05 50 — 38 1,7 
15 + 65 1.5 45 2.5 1.3 
20 + 5,0 15 40 1,9 1,5 
25 +35 1,5 35 + 0,5 1,5 
30 + 2.0 1,5 30 1,7 1,2 
. 35 +05 1.5 25 +25 0.8 
40 — 19 1,5 20 + 4.0 1.5 
45 — 25 1,5 15 + 5,5 ' 1,5 
50 — 40 1.5 10 +. 7.0 1.5 
55 — 55 1.5 5 +83 1,5 
Temperaturabtall 
25 5° 





-7 
“3 





-7 40 55? 
Temperawransheg 
Abb. 5 (Tabelle VI). 


Die Potentialunterschiede der Standardacetatlésung und Standardchinhydronelektroden- 
fliissigkeit bei je 5°C Temperaturanstieg bzw. -abfall.~ 


Aus diesem Resultat kann man schlieBen, da’ die Temperatur- 
wirkung auf das Potential in entgegengesetzten Elektroden sehr be- 
deutend ist. Mit man px bei Benutzung der Chinhydronelektrode 
unter solchen Bedingungen, daB die beiden Elektroden bei derselben 
Zimmertemperatur konstant erhalten bleiben, so ist der Temperatur- 
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fehler nicht sehr groB. Werden jedoch die beiden Elektroden nicht be; 
derselben konstanten Zimmertemperatur eingestellt, so tritt der Fehler 
der ungleichen Temperaturwirkung der beiden Elektroden auf. 

Durch diese Untersuchung der thermodynamischen Wirkung auf 
die verschiedenen Standardlésungen gegen Standard-Chinhydron. 
elektrodenfliissigkeit kann man nicht nur den Potentialunterschied 
durch Temperaturverinderung nachweisen, sondern auch die Fehler. 
quelle in Betracht ziehen. 


Zusammenfassung. 


1. Es gibt keinen Chinhydronpotentialabtrieb bei der Standard. 
elektrodenfliissigkeit, der Standardacetatlésung und der Veibellésung 

2. Das Potential der Chinhydronelektrodenflissigkeit, der Standard- 
acetat- und der Veibellésung erniedrigt sich durch Temperaturerhéhung, 
und umgekehrt. 

3. Die Potentialveranderung der Standardacetatlésung, der Chin- 
hydronelektrodenfliissigkeit und der Veibellésung ist bei Zimmer. 
temperatur fast eine lineare Funktion der Temperaturverinderung 
Der Potentialunterschied durch regelmaBige, allmaihliche Temperatur- 
veranderung ist bis zu einem gewissen Grade umkehrbar. 

4. Durch Temperaturverinderung der beiden entgegengesetzten 
positiven und negativen Elektroden kénnen wir feststellen, dab cer 
Potentialunterschied von Standardacetatlésung und Standardelektroden. 
fliissigkeit fast eine lineare Funktion der Temperatur ist, wahrend die 
Kurven der Potentialunterschiede von Veibellésung und Standard. 
élektrodenfliissigkeit sich nach unten beugen. 

5. Die Fehlerquelle der Chinhydronkette durch Temperatur- 
veranderung ist dargelegt. Zur py-Bestimmung ist absolute Tem- 
peraturgleichheit fiir die beiden Elektroden erforderlich. 


Literatur. 
Schau-Kuang Liu, diese Zeitschr. 185, 255, 1927; IV. Mitteilung 1928; 
V. Mitteilung 1928. — L. Michaelis, Prakt. d. physik. Chem. 1926. W. M. 
Clark, The Determination of Hydrion. 1923. — EF. Mislowitzer, Die Be- 
stimmung der Wasserstoffionenkonzentration von Fliissigkeiten, 1928. 
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Uber 
die Regulation der Wasserstoffionenkonzentration im Blute. 


Vii. Mitteilung: 
Studien tiber die Beziehung der Pufferung zu verschiedenen chemischen 
Reaktionen des Chinons, Hydrochinons und Chinhydrons, sowie tiber die 
Pufferregulation der chemischen Reaktionen von Blut und Gewebsfliissig- 
keiten, 


Von 
Schau-Kuang Liu: (China). 
(Aus der III. medizinischen Klinik der Universitét Berlin.) 


(Eingegangen am 3. Februar 1928.) 
Mit 12 Abbildungen im Text. 


Die Chinhydronpotentialverlaufe stellen die gesamte chemische 
Reaktion dar und hangen manchmal von der Verandevung der Wasser- 
stoffionenkonzentration ab. Wir wollen die Beziehung zwischen der 
Verinderung des Potentials und der [H'] folgendermaBen darlegen. ‘ 
Die Geschwindigkeit der Potentialverinderung ist unter gewissen 
Bedingungen direkt proportional zur Geschwindigkeit der Verschiebung 
der [H'}. Mit anderen Worten ist das Potential nach der Nernstschen 
Formel eine Funktion von [H'], und die Geschwindigkeit der Potential- 
veranderung wieder eine Funktion der Reaktionsgeschwindigkeit der 
Wasserstoffionen. Vermindern sich die [H’] in der zu messenden Lésung, 
so erhéht sich das Potential, und umgekehrt. In einfachster Gestalt 
kann man kurz so formulieren: 

; Verminderung der [H] 
Potentialunterschied — Veanshuene don. iit) . (1) 


Wird die Reaktion der Lésung durch chemische Reaktion immer 
weiter von alkalischer nach saurer Seite hin verschoben, so tritt ein 


Potentialabfall ein. Daher ist 
BT. OG 
X, — %, = 2,+ mF ng (2) 


worin gz, das Normalpotential, 2, und a, das Potential fiir die ent- 
sprechende Wasserstoffionenkonzentration in der alkalischen bzw. der 
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sauren Lisung C, bedeuten. Differenziert man die Nernstsche Forme} 
nach Zeit, so erfolgt 
dx P d Pu RT : 
Teena a 3) 
In einer komplizierten chemischen Reaktion, in der die [H'] bald 
nach der sauren, bald nach der alkalischen Seite hin verschoben werden. 
wird sich das Potential jeden Augenblick entsprechend verandern 
Man kann dies folgendermafen zusammenstellen: 
rn RT Cy, —C; 
Xo — 2 = An t RF n O, + 0,’ 
worin Cy, C, und C, verschiedene [H'], und z, und z das Potential 
fiir die betreffenden [H'] bedeuten. Ist aber in der betreffenden Lésung 
verschiedene Reaktion sowohl fiir wie auch gegen die Verschiebung 
der [H’] vorhanden, so kann man, wie wir bereits darstellten, kur 
formulieren : 


(4) 


Verschiebung der [H’] 


Gegenverschiebung der fH} (9) 


Potentialveranderung — 
Die Geschwindigkeit der Potentialverinderung ist eine Funktion der 
Gesamtreaktionsgeschwindigkeit. Hieraus folgt: 
Verschiebung der [H] 


Gegenverschiebung der [H'] “ 


Gesamtreaktionsgeschwindigkeit — 
Die Reaktionsgeschwindigkeit ist unter gewissen Bedingungen direkt 
proportional zur Verschiebung der [H'] und umgekehrt proportional 
zur Gegenverschiebung der [H']. W. Nernst stellte auf theoretischem 
Grunde der lonenreibung und des chemischen Widerstandes die Rege! 
auf: 

Chemische Kraft 


Reaktionsgeschwindigkeit — Gicntlenes Uiidemtend 


In anderen Worten ist die Reaktionsgeschwindigkeit direkt proportional! 
zur chemischen Kraft und umgekehrt proportional zum chemischen 
Widerstand. Dieses Prinzip stimmt mit unserer Formulierung in ge- 
wissem Sinne tiberein. 

DaB das Phosphatgemisch die Chinhydronpotentialverliufe der 
Auflésungs- bzw. Sattigungsvorginge verlangsamen bzw. verhindern 
kann, stellten wir weiter in der zweiten Mitteilung dieser Serie fest 
AuBerdem vermuteten wir, dab das Gesamtpuffergemisch im Blute 
nicht nur die Potentialveranderung von Auflésungs- bzw. Sattigungs- 
vorgangen des Chinhydrons verhindert, sondern auch die Reduktion 
wie auch die Oxydation und die katalytische Reaktion anscheinend 
vermindert 
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Vuffergemisch ist charakteristisch durch seine amphoterische Eigen- 
chaft und die Widerstandsfahigkeit gegen Anderung der Pg ee aert 
konzentration durch Zugabe von Séure oder Basen. Nach Mi i@ und 
von Slyke ist Pufferung N gleich: 
aB 
dp,’ 
worin B gugesetzte Basen und e Basis fiir natiirlichen Logarithmus bedeuten. 

Hieraus folgt: 


N log e 


3 


dB 
i log e ==> (7) 


N 
Setzt man dies in die Nernstsche Formel ein, so ergibt 
RT Co — Cp 


ee : 
"are Oo we 


d log 





(8) 


ey 


worln 2%, das originale Potential und 2») das Potential fiir die betreffenden 
Reaktionen C, bedeuten. 

Transformiert man in dekadischen Logarithmus, so ist 
RT C,—C» 
nF N 

In anderen Worten ist der Potentialanstieg unter gewissen Bedingungen 
direkt proportional zu dem Zusatz von schwachen Basen und umgekehrt 
proportional zur Pufferung. Kurz kann man so formulieren: 
Zunahme der Basen 

Pufferung 


%, — No 0,4343 (9) 


‘Potentialanstieg (10) 


In &hnlicher Weise kann man fiir Zusatz schwacher Séure zur Puffer- 
lésung folgendermaBen schreiben: 


—d log I - loge 5°, (11) 


worin s zugesetzte schwache Saéure bedeutet. Setzt man dies wieder in 

die Nernstsche Formel ein, so erfolgt 

RT C,—C; 

ni ae; 

worin a, das Potential nach Zusatz von schwécheren Séuren bedeutet. 
Hieraus folgt, daB der Potentialabfall unter gewissen Umsténden 

direkt proportional zur zugesetzten schwiécheren Séure und umgekehrt 

proportional zur Pufferung ist. In anderen Worten ist 

Zunahme der Saure 
Pufferung 


Ty — 2x, = 0,4343 (12) 


Potentialabfall = (13) 

Bedeutet aber Potentialaufstieg wie auch -abfall eine Potential- 
veranderung, und Zunahme der schwachen Séuren oder Basen eine Ver- 
schiebung der [H"], so kann man insgesamt feststellen: 


Verschiebung der [H’] 


Puffer ung (14) 


Potentialveranderung 


Diese Formulierung gilt zu gewissem Grade fiir pufferhaltige Lésungen 
aller Art. Solange die Pufferwirkung vorhanden ist, iibt sie einen gewissen 
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Widerstand gegen die Potentialveranderung durch Zunahme an schwa: he; 
Saéuren oder Basen aus. Je gréBer die Pufferkapazitaét der betreffendey 
Lésung ist, desto weniger Potentialverénderung tritt ein. Diese regulator; 
sche Wirkung auf Elektrolyte mit mehreren Dissoziationsstufen wird vo). 
stiindig bestimmt durch die Anzahl der vorhandenen Dissoziationsst fey, 
und die dazugehérigen Dissoziationskonstanten; die Art der Dissoziatioy 
jeder einzelnen Stufe, ob sauer oder basisch, ist gleichgiiltig. Die Putfe; 
kapazitat N einer Saéure ist gleich 

oe... 23 K[(H'} 

d Py " (K+ (Hy? 


worin AK Dissoziationskonstante bedeutet. 


C + (H)]+ [OH’), 


Die Maximumwirkung wird, wie van Slyke zeigte, erreicht, wenn 
[H’) = &. 
dB (H])— K 


dpg = 3° (1)  y (15) 


In diesem Falle wird die Potentialverfénderung sowie die chemische 
Reaktion am starksten beeinfluBt. 


In einem chemischen ProzeB, bei dem die chemische Reaktion 
abwechselnd nach der sauren und der alkalischen Seite hin verschoben 
wird, begegneten wir der gleichen Verinderung der [H'] wie durch 
Titration. Enthalt diese Lésung auch Puffergemisch, so kann man 
annehmen, daB hier bis zu einem gewissen Grade dieselben Formu.- 
lierungen gelten. 

Verschiebung der [H’] 
- Pufferung 


Ist‘ die chemisghe Reaktion sehr kompliziert oder verwickelt, so 
‘findet man selbstverstandlich viele Ausnahmen. 


Chemische Reaktionsgeschwindigkeit == (16) 


DaB Chinhydron eine schwankende Reaktion ergeben kann, haben 
wir bereits festgestellt. Die Tatsache, daB die mit Chinhydron gesiittigten 
K6érperfliissigkeiten verschiedene Reaktionsverléufe ergeben, laBt auf be- 
stimmte Beziehung zur Pufferung und zur chemischen Zusammensetzuny 
schlieBen. Das Potential der Chinhydronelektrode ist von der Wasser- 
stoffionenkonzentration abhangig. , 

RT, 1... [CsH,(OH),] 
a= a,+ 77 DAP EHO, 


Wir haben gezeigt, daB C,H,(OH), alkalischer als C,H,O, ist. Der 
Potentialanstieg ist eine Funktion der Reduktion des Chinons zum Hydro- 
chinon. 


(17) 


RT |. (He H,0,)(H'? ' 
Hy — My Xt, 4 ar . (C,H, (OH), } ° (18) 
Der Potentialabfall ist dagegen eine Funktion der Oxydation des 
Hydrochinons zum Chinon. 


_ pao | 
(CoH, (OH),}(0"] 


- € 
Ry — 2, x, + (19) 


= 2 
nF In [H’} 


Mi 


unter £ 
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sind Reduktionen sowie Oxydationen vorhanden, so ist 
RT [(C,H,O,|{[H 
",— %_ = 3 —, In- st} . 
1 — 2 = %_ T TF "(C,H (OH),](0"] 
Mit anderen Worten ist der Potentialunterschied der Chinhydronkette 


unter gewissen Bedingungen direkt proportional zu den Reduktions- und 
mgekehrt proportional zu den Oxydationsprozessen. 


(20) 


Die Reduktionsprozesse werden die [H'] vermindern, wogegen 
Puffergemische diese Verminderung der [H ]} verhaltnismaBig regulieren 
bzw. verhindern wird. In dieser Hinsicht ist der Potentialanstieg direkt 
proportional zum Reduktionsproze8 und umgekehrt proportional zur 
Pufferung. 

Reduktion des Chinhydrons 


5) 
Pufferung ae 


Potentialanstieg — 

Die Oxydation des Chinhydrons kann nach Méglichkeit die Reaktion 

nach der sauren Seite verschieben. Man kann in ahnlicher Weise ver- 
mutend formulieren : 

Oxydation des Chinhydrons 


(22) 
Gegenwirkung 


Potentialabfall — 
Bezeichnet man Potentialanstieg sowie -abfall als Potentialveranderung, 
so kann man kurz die Beziehung zwischen Potentialverinderung, 
Reduktions- und Oxydationsprozessen, sowie chemische Gegenwirkungen 
in einfachster Gestalt formulieren: | 
Reduktion-Oxydation des Chinhydrons 


2 
Gegenwirkung = 


Potentialveranderung = 
Da die Geschwindigkeit der Potentialverinderung von der Ver- 
schiebungsgeschwindigkeit der [H'] auch entsprechend abhingt, wird 
eine Gegenverschiebung der [H'] durch Pufferung die meBbare Ge- 
schwindigkeit der Potentialveranderung verkleinern bzw. verhindern, 
je nach Wirkung des Puffergemisches. Unter gewisser Bedingung 
verlangsamt Puffergemisch die Reaktionsgeschwindigkeit, anscheinend 
die Reduktion und Oxydation des Chinhydrons. Differenziert man die 
Gleichungen (8) und (12) nach Potential x und Zeit ¢, so erfolgt 


dx RT dB 
—_ — 4 ampete 2, 
dt log ¢ ON dt’ (24) 
da RT ds 

Pa. oon a. 25 
7 S*ap yy’ 7: (2) 


In anderen Worten ist 


Geschwindigkeit der | [H’}-Verschiebung 
t = . (26) 
Potentialveranderungen | Pufferung 
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Nach Gleichung (18) kann man die Reduktionsvorgange des Chip. 


hydrons ausfiihrlich schreiben: 
RT , n (H'] = RT n LCs H,0,)|{H'}? 
nF nF * 1 H,(OH),| 
Dividiert man beide Seiten dieser Gleic hung durch RT MF, so & 


ribt sich: 
on ae [C.H,0,)[H} . (4) —2) nF 


=—— %. 


Inh In 


(C.H,(OH),] © RT 
Differenziert man diese Gleichung nach Inh und Zeit ¢, so erfolg: 
dinh dx nF 


~ — In Ky [C,H,0,] [H'}? 4 


>- 


dt 
worin K, die Reaktionsgeschwindigkeitskonstante bedeutet. 
Fiigt man nun eine gewisse Menge Pufferséure zu dieser Lisung 


so kann man rein theoretisch das Folgende schreiben. Nach Glei. 
chung (11) ist aber 


—dlog h — loge ha 


Dividiert man diese Gleichung durch log e, so erfolgt 





dCu 
—di h= Y 
Setzt man diese Werte in Gleichung (27) ein, so ergibt sich 
— dC oat bi eil dx nF ‘ 
=F (5) = In K; (CyH, O,) [HP + 5.75, : 


worin K, die Gesamtreaktionsgeschwindigkeitskonstante bedeutet 

L. Michaelis bezeichnet 1/N als ,,Nachgiebigkeit eines Puffer. 
gemisches*. Unter gewissen Bedingungen und der Voraussetzung, dai 
T trotz der chemischen Reaktionen konstant bleibt, kann man aus 
theoretischem Grunde annehmen, da’ die Reduktionsgeschwindigkeit 
des Chinhydrons direkt proportional zur [H']-Verminderung und um 
gekehrt proportional zur Pufferung ist. 


. [H)}- Verminderung - 


” 
Reduktionsgeschwindigkeit — Sdiemne (29 
Andererseits sind die Oxydationsvorgiinge des Chinhydrons gleich 
—d = nF ' 
a 3S - In K(C,H,(OH),)[0"] + In[H}. (30) 


worin K, die Reaktionsgeschwindigkeitskonstante bedeutet. 

Unter gewissen Voraussetzungen ist die Oxydationsgeschwindigkeit 
direkt proportional zu der chemischen Affinitét und umgekehrt pro- 
portional zur Gegenwirkung. In einfachster Gestalt ist 

hemische Affinitat 
Oxydationsgeschwindigkeit — : “Gonavirkung (31 
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Sind Reduktion, Oxydation und starke Pufferung in Gesamtheit 
vorhanden, wie im Blute und in gewissen Hamoglobinlésungen, so ist 


dCy (1 Ph eo : ol 
a (55) = In {K, [(C,H,0,)([H ? — K, [C,H,(OH),}[0"}} 
da nF 
+—. ‘ 39 
—~ 6 BT (32) 
Die Integrationsformel lautet so: 
he 
1 (40 _ yin K, [CgH,0,][H" ‘In K,[C,H,(OH),}[0" 
nN} at = In K, (C,H, O,)](H P — 2inK, [C,H ,(OH),) [0 '} 
; Fd 
y MP fda 
—RT | at (33) 


7m 
In anderen Worten ist die Gesamtreaktionsgeschwindigkeit teilweise 
direkt proportional zur [H’]-Verschiebung und umgekehrt proportional 
zur Gesamtpufferung. 


Gesamtreaktionsgeschwindigkeit 
Reduktion-Oxydation des Chinhydrons 
Gesamtgegenwirkung 


_ (34) 
Wir kénnen schlieBlich annehmen, daB die chemische Reaktions- 
geschwindigkeit des Chinons, sowie vielleicht auch anderer Stoffe, 
unter gewisser Voraussetzung in gut gepufferter Lésung sich mit dem 
Faktor der Nachgiebigkeit der Gesamtpufferung multiplizieren lBt. 
Die Elektromotivkraft 2 verandert sich je nach den aufgenommenen 


Ladungen durch diese Reduktions-Oxydationsvorginge. Die maximale 
Arbeit ist gleich 


C,H,0,){H}? 
A= RTnK;,+RTin (CoH, a 35 
+ 42M (C,H,(OH).) (0) (3) 
worm A maximale Arbeit bedeutet. 
Die EMK z ist gleich 
_ kT RT, (C.H,O,}*(H'? 
w= Bet! (C,H,(OH),?[0") (36) 


worin » die Anzahl der aufgenommenen Ladungen bedeutet. Ist H’ gleich 
In,sowird RT /n In K, = 29 (Normalpotential). In einfachster Gestalt ist 
RT, (C,H,0,)(H'? 


a ot te 


n ™(C,H,(OH),|[0") (37) 


Aller Wahrscheinlichkeit nach wird die Reaktionsgeschwindigkeit 
des vorerwahnten chemischen Vorganges durch Zunahme der Pufferung 
unter gewissen Bedingungen verlangsamt bzw. verhindert, durch 
Verminderung der Pufferung dagegen beschleunigt. Die Tatsache, dab 
die Chinhydronpotentialverlaufe der Reduktions- und Oxydations- 
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prozesse in konzentrierter Hamoglobinlésung ganz verschwinden \,), 
durch Verdiinnung wieder erscheinen, beweist diese Ansicht. 


Da die Reduktion und Oxydation des Chinhydrons in neutrale; 
oder schwach alkalischer Lésung auBerordentlich schnell stattfindet 
kann man annehmen, daB es sich hier um eine katalytische Reakt in, 
handelt, die wahrscheinlich durch Wasserstoffionen und Sauerstofi 
selbst bedingt ist, nicht aber durch Enzyme im Blute oder Serum ver 
ursacht wird. Wiirde diese katalytische Reaktion durch Enzyme im 
Blute oder Serum hervorgebracht, so wiirden die Reduktions- und 
Oxydationsvorginge im Blute oder Serum noch mehr _ beschleunigt 
Die Tatsache, daB die Reaktionsgeschwindigkeit sich im ganzen erheblic! 
verlangsamt, steht in wesentlichem Widerspruch gegen diese Prinzipien 
Auf jeden Fall aber spielen die Enzyme keine bedeutende Rolle. 


Methodik. 


Dieselben Instrumente wie bei den vorigen Untersuchungen wurden 
benutzt. Die beiden kleinen GeféBe wurden so eingerichtet, daB jedes 
Réhrehen ein Thermometer und eine Platinelektrode enthaélt und ein 
K Cl-Agarheber sie verbindet. Die zu messenden Lésungen wurden imme: 
mit Paraff. liquid. iiberschichtet. 


Ler EinjfluB des Phosphatgemisches auf die Auflésungs- lzw. Sdttigungs. 
vorgadnge, sowie auf die Reduktion und Oxydation des Chinhydrons. 
Das Phosphatgemisch besteht aus | Teil m/15 primarer Phosphat. 
und 32 Teilen m/15 sekundarer Phosphatlésung. Die Lésung hat 
einen pu von 8.0. 
Tabelle I. 
Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in Phosphatgemisch (primar | Tei 
und sekundaér 32 Teile) nach 30 Sekunden langem Durchriihren bei Tem 





peraturwechsel. 
a b °C d | e 
Temperatur: 20°C 10°C 20°C 2°C 30° C 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt | = Millivolt 
1), 186,5 162,0 151,0 157,0 155,0 
Mg 185,0 160,0 153,0 154,0 160,0 
3, 184,0 158,0 155,0 152,0 166,0 
1 183,0 156,5 156,0 159,5 170,0 
2 179,0 154,0 159,0 148,0 178,90 
3 1755 152,0 160,0 146,5 179.0 
4 173,5 151,5 160,3 145,0 179,5 
5 171.5 151,0 160,3 145,0 179.5 
6 170,0 150,5 160,0 145,0 179,9 
7 169,0 150,0 160,0 145,0 178,0 
8 168,0 149.5 160,0 145,0 177,0 
9 167,0 149,0 159,7 145,0 176,0 
10 166,0 148.5 159.7 145,0 175,0 
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l'abelle lL. Der Potentialverlauf des Chinhydrons ist sehr bedeutend. 
Bei lemperaturerhéhung wird das Potential vergréBert, und umgekehrt. 
Die Reaktionsgeschwindigkeit wird durch Temperaturerhéhung be- 
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chleunigt. Abb. 1 stellt die Reaktionskurven dar. 
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Min. 


Abb. 1. (Tabelle 1). 


Die Poteatialverlaufe des Chinhydrons im Phosphatgemisch nach 30 sek. Durchrihren 
bei Temperaturwechsel. 


+ § Potentialverlaufe bei Temperaturwechsel und sind 
durch Auflésungs- bzw. Sattigungsvorgange des Chinhydrons bedingt. 
Tabelle II. Das Phosphatgemisch wurde mit Wasserstoffgas aus 

dem Kippschen Apparat | bis 2 Sekunden lang und danach mit Chin- 


Tabelle II. 






70 


Kurve (a) ist der 


erste Potentialverlauf bei 20°C. Die anderen Kurven zeigen die 


hauptsachlich 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in Phosphatgemisch sowie Hamo- 


lobinlésung nach 2 Sekunden langer Durchstrémung mit Wasserstoffgas. 





Pnosphatgemisch 
Lésung Nr.: 1 2 
Temperatur: 20°C 20°C 
Durchrihren : 5 Sek. 5 Sek. 
Zeit Millivolt Millivolt 
1," 262,0 264,0 
1/4 262.0 264.0 
oF 262,0 263.5 
1 262.0 263.5 
2 261.5 263,0 
3 262,0 263,0 
4 262,0 262.5 
5 262,0 262,5 
6 261.5 262,0 
7 261,5 262,0 
& 262,0 262,0 
9 261,5 262,0 
10 261,5 262,0 
Nach 2minut. Nach 2 minut. 
Durchrihren Durchrahren 


262.0 264.0 





Hamoglobinlosuny 
1 2 
20°C 20°C 
5 Sek. 5 Sek 
Millivolt Millivolt 
264,0 240,0 
263,0 239.5 
261,0 240,0 
262,0 239.5 
264,0 239.5 
254,0 239,5 
247,0 239.5 
245,0 240.0 
244.0 240,0 
243.5 240,0 
243,5 240,0 
243.5 240,0 
243.5 240,0 


2 Sek. H,-Gas- 


2 Sek. Hy-Gas- 


Durchstromung Durchstrémung 


267,0 


242.0 
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hydronpulver durchrihrt. Die Potentialverlaufe sind ganz gering. 
Potentialanstieg durch Reduktionsprozesse ist nicht meBbar. 
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Abb. 2. Nr. 2 (Tabelle Il). 
Der Potentialveriauf des Chinhydrons im Phosphatgemisch nach 2 sek. Durchstrémung 
mit Wasserstoffgas. 
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Tabelle ITT. 


7 


Die Phosphatgemischlésung wurde mit 0,0005n 


2 


J 4 
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Abb. 3. Nr. 1 (Tabelle II). 
Der Potentialverlauf des Chinhydrons in Hamoglobinlésung nach 2 sek. Durchstrémung 
mit Wasserstoffgas. 
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Tabelle III. 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in einem Gemisch von Phosphat. 
gemisch und 0,0005n KMn0O,-Lésung. 





Nr.: 1 
Durchruhren: 5 Sek. 
0,0005n K Mn QO, : 0 

Phosphatgemisch: 2ccm 

Temperatur: 21,5°C 
Zeit Millivolt 

1,’ 193,0 

1), 192.0 

3), 191.0 

1 191,0 

2 191,0 

8 191,0 

4 191,0 

5 191,90 

6 191,0 

7 190.5 

8 190.5 

9 1905 

10 190,5 

11 199.5 

12 190.5 

13 190,5 

14 1905 

15 190.5 


2 
5 Sek. 
1 Teil 
100 Teile 
21,5°C 
Millivolt 


195,0 
195,0 
194.5 
194,5 
194,0 
193,8 
193,5 
193,3 
193,0 
193,0 
193,0 
192,7 
192,7 
192,7 
192.7 
192,5 
192,5 
192,5 


| 


3 
5 Sek. 
1 Teil 
50 Teile 
22,5°C 
Millivolt 


196,5 


* 196,0 


195,0 
195,0 
194,5 
194,5 
194,0 
193,7 
193,5 
193,3 
193,3 
193,0 
193,0 
193,0 
193,0 
193,0 
193,0 
193,0 


| 
| 


| Millivolt 


4 
5 Sek. 
1 Teil 


9 Teile 


22°C 


207,5 
207,0 
206,5 
206,5 
206,0 


> 


sus 4 


5 
5 Sek 
1 Teil 


4 Teile 


22°C 


Millivolt 


229 () 
228.5 
228.0 
228.0 
227.0 
226.5 
225.5 
224.5 
223,5 
223.0 
222.0 
221, 
290.5 
219.5 
219.0 
218.5 
218.0) 
217.5 
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Tabelle LII (Fortsetzung). 





er _ 
Nr.: 6 7 8 Co) 10 

{urchrihren : 5 Sek. 5 Sek. 5 Sek. 5 Sek. 5 Sek. 
0,0005n KMnO,: 9 Teile 20 Teile 50 Teile 100 Teile 200 Teile 

Phos phatgemisch : 1 Teil 1 Teil 1 Teil 1 Teil 1 Teil 

Temperatur: 22°C 22°C 22°C 22°C 2°C 

Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 

1,’ 180,0 172,0 159.5 1405 | 1820 

IP 180,0 171,0 158,5 140.0 | 1275 

3), 179,0 170,8 158,0 139.5 | 1260 

1 178.5 170.5 157,5 1395 | 1250 

2 177,5 169,0 156,0 1380 | 1225 

3 176,5 168,0 154,5 137, | 1210 

4 175,5 167.5 153,0 136,0 120,0 

5 174,5 167,0 152,0 135,0 118,0 

6 1740 166,5 151,0 134,0 117,0 

7 173.5 | 1660 150.5 133,0 116,0 

s 173.0 | 1650 159.0 132,0 115,0 

9 172.7 | 1645 149,5 131,5 114.5 

1 10 172,5 164,0 149,0 131,0 113,5 
; 11 172,3 163,5 148.5 130,5 112.5 
12 172,0 163,5 148,0 130.0 111,5 

13 171,7 163,5 147,7 129,5 111,0 

14 1715 163,0 147,5 129,0 110.5 

15 171,3 163,0 147,0 128.5 110,0 
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Abb. 4. Nr. 9 (Tabelle III). 


Der Potentialverlauf des Chinhydrons in 0,0005 n K Mn O,-Lésung und’ Phosphatgemisch. 
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Abb. 5. 





Nr. 10 (Tabelle IIf). 


70 
Min 


Der Potentialverlauf des Chinhydrons in 0,0005 n K Mn O,-Lésung und Phosphatgemisch. 
21 
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verdiinnte Lésung zeigt eine vollstandige Verhinderung des Potentia| 
abfalls durch Reduktion. Bei noch weiterer Verdiinnung zeigt sic) 
dagegen in der ersten Minute ein merkbarer Potentialabfall, der ay; 
die Oxydation des Hydrochinons zum Chinon zuriickzufiihren ist 
Die pufferfreie Lésung ergibt einen sehr erheblichen Potentialabfal! cer 
Oxydationsvorginge in der ersten Minute. 


Aus diesen Resultaten kénnen wir den SchluB ziehen, dab ein 
Phosphatgemisch die Reduktion des Chinons zum Hydrochinon nicht 
verhindern kann, wahrend sehr geringe Mengen eines Phosphat- 
gemisches die Oxydation des Hydrochinons zum Chinon anscheinend 
verhindern kénnen. Der EinfluB der Pufferung auf den Auflisungs. 
bzw. Sattigungsvorgang des Chinhydrons ist hier nicht so grof. 

Eine Beziehung zwischen der Dissoziation des Phosphats und 
der Reduktion sowie Oxydation des Chinhydrons ist nachweishar 
Obwohl der ReduktionsprozeB nicht meBbar ist, tritt doch theoretisch 
schon eine Reduktion mit [H’] vom Phosphatgemisch ein. 

[H’] = [ia H,PO,) K und (C,H, 0.) (HP asi 
[Na, H PO,) (C,H, (OH),) 

Die Potentialeinstellung ist von diesen [H'] sowie von der Reduktion 
abhangig. Ist auch Sauerstoff vorhanden, so tritt dieser Oxydations. 
prozeB zunachst nachweisbar nach der Einstellung des Potentials auf 


K,. 


Das Phosphat hat hier die Eigenschaft, nicht nur die Verschiebung 
der [H'] zu regulieren, sondern auch freie Wasserstoffionen zu disso- 
ziieren und vielleicht bis zu gewissem Grade einen kompensatorischen 
ReduktionsprozeB zum Balancieren der Oxydation zu_veranlassen 
Es ist nicht ausgeschlossen, daB hier durch Oxydation eine solche 
Wasserstoffionenaktivitat eintritt. 


Hydrochinon + O [= Chinon + 2 H. 
Danach ist die Reaktionsgeschwindigkeit gleich 


id = mM Je. oF ’ 
“Fy = Ki lCoHa(OH)] [0°] — Ky [CgH,O,](H P+ + Fa, (38) 


Die Reaktionsgeschwindigkeit kann nur in sehr konzentrierter Phosphat- 
lésung nach Méglichkeit verlangsamt bzw. verhindert sein. 


Solange der OxydationsprozeB vorwiegend ist, tritt ein nachweis- 
barer Potentialabfall ein. Da die letzten Glieder K,[C,H,O,][H F rein 
von der Dissoziation des Phosphats [H ][Na,H PO,] abhangen, kann 
man annehmen, da8 das Phosphatgemisch die Veranderung der [H | 
sowie die Oxydationsvorginge anscheinend vermindert bzw. ver- 
hindert. 
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Der BinfluB des Bicarbonats auf den Auflésungs- bzw. Sdttigungsvorgang, 
sowie auf die Reduktion und Oxydation des Chinhydrons. 

Eine molare Lésung von Natriumbicarbonat wurde prapariert. 
Da die Kohlensiure sehr leicht entweicht, haben wir die Lésung immer 
mit Paraff. liquid. tiiberschichtet. Der Potentialunterschied hingt von 
dem Dissoziationsgrad des Bicarbonats ab. 
RT, | [BHCO,)K 
oF kh) (CO) 

Tabelle IV. Die gesiattigte Chinhydron-Natriumbicarbonatlésung 
zeigt keinen Potentialabtrieb. Durch Temperaturerhéhung steigt das 
Potential allmahlich an; auch wird die Reaktionsgeschwindigkeit 
dadurch wesentlich vergriBert. 

Die mit Wasserstoffgas behandelte Lisung weist keinen Potential- 
abtrieb auf. 


Zz = An + (39) 


Tabelle 1V. 
Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in Natrium-Bicarbonatlésung nach 
30 Sekunden langem Durchriihren bei Temperaturwechsel. 





























a b c d 
Temperatur: 20°C #C 20°C 36°C 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
1 “4 206.0 206.0 200.0 210 
My 206.5 204,0 205,0 222 
3), 206.5 202.0 208.0 295 
1 206.5 201,0 209,0 226 
2 206.5 198,0 215.0 230 
3 207,0 197.0 219,0 234 
4 207.0 196.5 218.0 236 
5 207,5 196.5 219,0 237 
6 207.5 196.5 220.0 238 
7 208.0 196,5 219.0 239 
8 208,5 196.5 219.0 240 
9 209,0 196.5 219,0 241 
10 209,5 196.5 219.0 242 
Mov 
25 — 
tes 7, om 
210\}- aoa ./o 
— > > > + . + + + , 
200) (b ie. al 
— . = hse me a 


Abb. 6 (Tabelle IV). 
Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in Bicarbonatlésung nach 30 sek. Durchrihren 
bei Temperaturwechsel. 


Tabelle V. Die Vermischung von 0.0005 n K MnO, mit Bicarbonat- 
lésung ergibt einen immer langsameren Potentialabfall bis zu 1 : 20 Ver- 
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Tabelle V. Dir 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in einem Gemisch von Natrivy 
bicarbonat- und 0,05n KMn0O,-Lésung. 


co 
































eine! 
Nr.: 1 2 3 4 C. K 
Bicarbonat : 2ccm 1 Teil 1 Teil 1 Teil ; 
0,05n KMnO,: 0 100 Teile 50 Teile 20 Teile 
Temperatur: 20°C 22°C 22°C 22°C Der 
Durchrihren : 5 Sek. 5 Sek. 5 Sek. 5 Sek 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
1), 166.9 182,5 187.5 197,5 Dies 
Vy 166,0 182.5 187,5 197,5 mufii 
a) 166,0 182,5 186,0 197,5 . 
1 166,0 182.5 185,0 197,0 Pote 
2 166,0 181,0 184,5 197,0 min 
3 166,0 181,0 184,0 197,0 
4 166,0 180,0 183,5 197,0 
5 166,0 179,0 183,3 197,0 kein 
6 166,0 178,5 183,0 197,0 Pote 
7 166,0 178,0 182,5 197,0 Pote 
8 166,0 177,5 182,0 197, 
9 166,0 177,0 181,7 197.0 
10 166,0 176.5 181,5 197,0 
11 166,0 176,0 181,0 197,0 Die 1 
12 166,0 176,0 180,7 197,0 “ 
13 166,0 176,0 189,3 197.9 
14 166,0 175,5 180,0 197,0 — 
15 166,0 175,5 179,7 197,0 
er 
Mv 
200 -: 
a 
790 | 
185+ — pod __}_}_}_}__ 
— 4 T , > + + 
180}— | ——~F WE I 
=a eta a2 4 se 6 6S 8 ee 
Min 
Abb. 7. Nr. 2—4 (Tabelle V). 
Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in einem Gemisch von Natriumbicarbonat:- 
und 0.05 n K Mn O,-Lésung. 
diinnung mit Natriumbicarbonatlisung, wobei der Potentialabfall 
vollstandig verhindert wird. Daraus kann man schlieBen, daB Bicarbonat- 
‘ésung die Potentialverlaufe der Auflésungs- bzw. Sattigungsvorgiinge 
des Chinhydrons vollstandig zum Stillstand bringen kann. Die Oxy 
dation wird wahrscheinlich je nach Konzentration des Puffergemisches 
verlangsamt bzw. verhindert. 
dCy > ” , ‘ ‘ n 
ao K, [(CgH,(OH),)[O"] — K, (C,H, O,][BHCO,] 
dx Fn Léisu 


Pa = ge nll 4 ‘ 
dt inRT’ COB Verd 
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Die Dissoziation des Bicarbonats ergibt hauptsichlich H', HCO) und 
[CO,]K 
fHCO,) 
einerseits den Potentialsprung verursachen, andererseits das Verhiltnis 
(C,H, O.] : [(CgH,(OH),] konstanter erhalten. 


CO,, und zwar [H } Die Stufendissoziation der H’ wird 


Der EinfluB des Harns auf die Auflésungs- und Sdttigungsprozesse, sowie 
auf die Reduktion und Oxydation des Chinhydrons. 

DaB Harn kaum Potentialabtrieb ergibt, stellten wir bereits fest. 
Diese Tatsache ist nur auf die Gesamtpufferung des Harns zuriick- 
zufihren. Verdiinnung des Harns dagegen ergibt einen wesentlichen 
Potentialabtrieb, denn die Pufferung wird dadurch entsprechend ver- 
mindert. 

Tabelle VI. Die gesattigte Chinhydronlésung in Harn zeigt fast 
keine Potentialveranderung. Durch Temperaturerhéhung wird das 
Potential allmihlich erhéht, sowie auch die Geschwindigkeit des 
Potentialanstiegs vergréBert. 


Tabelle VI. 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons im Harn nach 30 Sekunden langem 
Durchriihren bei Temperaturwechsel. 





4 b c d e 
Temperatur: 20°C 10°C 20°C 1°C °C 

Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 

uy! 71,5 66,0 64 66,0 63 

Vs, 71,5 65,0 66 63,0 67 

3), 71,0 64,5 67 62,0 70 

1 71,0 64,0 68 61,5 72 

2 70,5 63,0 69 59,0 75 

3 70,5 62,0 70 58,3 6 

+ 70,0 62,0 70 58,5 76 

5 70,0 62,0 70 58,5 76 

6 70,0 62,0 70 58,5 76 

7 70,0 62,0 70 58,5 6 

8 70,0 62,0 70 58,5 76 

9 70,0 62,0 70 58,5 76 

10 70,0 62,0 70 58,5 76 


Tabelle VII. Eine Reihe von Verdiinnungen der 0,0005 n K MnQ,- 
Lisung wurde gemessen. Alle diese Lisungen von |: 5 bis zu 1: 100 
Verdiinnung mit Harn zeigen auBer Auflésungs- bzw. Sattigungs- 
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Tabelle VII. D 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in einem Gemisch von Harn und 
0,0005 n KMnO,-Lésung. 

















— Seru) 
Nr.: 1 2 3 fla, 
Harn 1 Teil 1 Teil 1 Teil i fla , 
0,0005n KMnO,: 5 Teile 10 Teile 50 Teile Line 
Temperatur 20°C 19°C 20°C aus | 
Durcbribren : 2 Sek. 2 Sek. 2 Sek. Ham 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt ' 
ae | 
hind 
“ 84,0 100,0 106.0 vat 
el 
i, 83.0 101.0 104.0 : 
2 same 
3 DF > 
; 82.5 102,0 102,5 fend 
1 82,0 102,5 101,7 zum 
2 80,0 102.5 108,0 alle 
3 78,0 102,0 112.0 halte 
4 77.5 101,0 114.0 Pote 
5 77,0 100,0 116,0 globi 
6 76,5 100,0 118,0 verli 
7 76,0 99,5 120,0 wirk 
8 75,5 99.5 121.5 Red 
eit 
y 75,0 99.5 123,0 Auf 
10 74,5 100.0 124.0 und 
11 74,5 100,5 125,0 Have 
prot 
12 73,5 101,0 127,0 
13 73,0 102,0 128.5 
14 72,7 103,0 130,0 pale 
bede 
15 72.5 104.0 131,5 prot 
Séul 
des } 
bei | 
die ' 
an ta 8 ne rr ae ee worl 
Mir Han 
Abb.8 Nr. 2—3 (Tabelle VII). 
Die Potentialverliaufe des Chinhydrons in einem Gemisch von Harn; en 
und 0,0005n K Mn OyLésung. ret 
kon: 
. . ‘. ein 
vorgingen keinen Potentialabfall durch Oxydationsprozesse. Daraus Puff 
kann man den SchluB ziehen, da®B Harn die Auflésungs- bzw. Sattigungs- stofi 
vorgange sowie die Oxydation des Chinhydrons regulieren bzw. ver- selb 
Alk 


hindern kann. 
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Der BinfluB {des Blutes auf die Auflésungs- bzw. Sdttigungsvorgdnge, die 
Reduktion und Oxydation des Chinhydrons. 

In unserer dritten Mitteilung stellten wir fest, dab von reinem 
Serum bis zur Hamoglobinlésung sich eine Reihe allmahlich immer 
flacherer, dann sich nach oben wélbender Verlaufskurven bis zur geraden 
Linie ergibt. Meistenteils lassen sich diese verschiedenen Kurven rein 
aus der chemischen Reaktion erkliren. Von reinem Serum bis zur 
Hamoglobinlésung begegnen wir immer pufferreicheren Kolloidlésungen, 
die die chemische Reaktionsgeschwindigkeit verlangsamen bzw. ver- 
hindern kénnen. Da8B der Potentialanstieg bei Serum nicht mebbar ist, 
bei |: 4 verdiinntem Blute ganz schnell, bei Vollblut wieder lang- 
samer und schlieBlich bei konzentriertem Hamoglobin gar nicht statt- 
findet, zeigt, daB eine Pufferung die Reduktionsprozesse des Chinons 
zum Hydrochinon anscheinend verlangsamt bzw. verhindert. Da 
alle Blutbestandteile, wie Serum und Hamoglobin, Sauerstoff ent- 
halten, finden immer Oxydationsprozesse statt. Deswegen wird der 
Potentialabfall immer langsamer, bis er zum Stillstand gelangt. Hamo- 
globin kann unter gewissen Bedingungen wahrscheinlich die Potential- 
verliufe einer sauerstoffhaltigen Lésung verhindern, weil es ein sehr 
wirksames Puffergemisch ist. 

Die Beziehung zwischen dem Gesamtpuffergemisch des Blutes und der 
Reduktion und Oxydation des Chinhydrons ist auBerordentlich kornpliziert. 
AuBer Bicarbonat und Phosphat kommen hauptséchlich Serumprotein 
und Hémoglobin in Betracht. Die Pufferung des Blutes ist nach van Slyke, 
Hsien-Wu und Mc Lean eine lineare Funktion von Hamoglobin und Serum- 
protem. qd BHCO, 


a py 
worin AK, eine Konstante tiir Hémoglobin und AK, fiir Serumprotein (P), 
bedeuten. Die Pufferung hangt von der Stufendissoziation des Serum- 
proteins sowie des Hamoglobins ab. Das Haémoglobin ist eine polybasische 
Séure mit unbekannter Nummer der Séuregruppen. Die Titrationskurve 
des reduzierten Blutes d BHb /d pq ist eine gerade Linie. Da Oxyhémoglobin 
bei konstantem pa mehr Basen als reduziertes Hamoglobin verbindet, ist 
die Titrationskurve konkav zur py-loordinate 


d BHbO, adBHb. d(Bo- B,) 
ad Py d py apy 
worin By und B, gebundene Basen in Oxyhémoglobin und reduziertem 
Hamoglobin bedeuten, 


K, (Hb) vv Ky (P),, 


C, 


Die ,,Gesamtpufferung™ ist daher nur von der Konzentration der 
fixen Puffersfuren und des Proteins, nicht aber von der Wasserstoffionen- 
konzentration abhangig. Ist die Titrationskurve eine gerade Linie, so hat 
ein Zusatz von starker Séure bei demselben px keinen Einflu8 auf die 
Pufferung. Der Dissoziationsgrad des Proteins dagegen ist von der Wasser- 
stoffionenkonzentration abhangig. Ein Zusatz von starker Saéure bei dem- 
selben pa hat keinen veraéndernden Einflu8 auf die an Protein gebundene 
Alkalimenge. 
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Tabelle VIII. 


Die Chinhydronpotentialverlaufe des menschlichen Serums. 





Nr.: 1 2 3 
Temperatur: 20°C 20°C 20°C 
Durchrihren: 5 Sek. 5 Sek. 5 Sek. 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt 
1,’ 170,0 178,5 179,0 
Mig 169.0 177,0 177,0 
3/, 168,0 176,0 176,0 
1 167,0 174,0 175,0 
2 163,0 170,0 171,0 
3 160,0 167,0 168,0 
4 157,5 164,5 166,0 
5 155,5 163,0 164.5 
6 154.0 161.5 163,0 
7 152,5 160,0 162,0 
8 151,0 159.0 161,0 
9 150,0 158.3 160,0 
10 149,0 157,5 159,0 
11 148,0 156,7 158,3 
12 147,0 156,0 157,5 
13 146.5 155.5 157,0 
14 146,0 155,0 156.5 
15 145,5 154,5 156,0 











Abb. 9 Nr. 1 (Tabelle VIII). 
Der Chinhydronpotentialverlauf des Serums nach 5 sek. Durchriihren bei 20° C. 














Abb. 10. Nr. 3 (Tabelle VIII). 
Der Chinhydronpotentialveriauf des Serums nach 5 sek. Durchriihren bei 20°C. 


Da die Reduktion und Oxydation mehr oder weniger von der 
[H’] dieser gesamten Puffersiure im Blut abhiangen, wird die Gesamt 
reaktionsgeschwindigkeit durch die Stufendissoziation des Puffer- 
gemisches entsprechend beeinfluBt. Die Tatsache, daB der Potentia!- 
anstieg nur im Blute und gewissen konzentrierten Hamoglobinlésungen. 
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Tabelle 1X. 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in einem Gemisch von 0,0005 n 
k MnO,-Lésung und Blutbrei nach 5 Sekunden langem Durchriihren. 

















Abb. 11. Nr. 1 (Tabelle IX). 


Der Potentialveriauf des Chinhydrons in einem Gemisch von Blutbrei 
und 0,0005 n - rr O,-Lésung. 


Nr: 1 2 3 4 
0,000n K Mn Oy: 20 Teile 100 Teile 100 Teile 200 Teile 
Blutbrei: 1 Teil 1 Teil 1 Teil 1 Teil 
lemperatur: 20°C 20°C 20°C 20°C 
Zeit i Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
uy! 169,0 146,0 157,5 146.0 
ve 159,0 145,5 156,0 144.5 
*\4 158,5 145,0 155,0 143.5 
l 158,0 144.0 153,0 142.5 
2 156,0 141,5 150,0 140,0 
3 154,0 140,0 147,0 136.0 
+ 152.5 138,0 144.0 133.0 
5 151,5 136,0 142.0 130.0 
6 150.5 134.5 140,0 128.0 
7 149.5 133,0 138,0 127,0 
8 148.5 132,0 136,5 125.5 
9 147,5 131,0 135,0 124,0 
10 146.5 130,0 133.5 123.0 
11 145,7 129,9 132.0 122.0 
12 145,0 128.0 131.0 121,0 
13 144.5 127.0 130,0 120.0 
14 144,0 126.5 129.0 119.0 
15 143.5 126.0 128,0 118,0 
Mv 
160 | 
758+ + 
75 
7549 + + 
752 
750; 
108 
oo ss 7 ot FI 
Min. 











7 a, 
Min 


Abb.12. Nr. 4 (Tabelle IX). 


Der Potentialveriauf des Chinhydrons in einem Gemisch von Blutbrei 
und 0,0005n K Mn O,-Lésung. 


70 
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nicht aber in Phosphatgemisch, Bicarbonatlésung usw. ablesbar ist 
veranlaBt uns zu der Meinung, daB der nachweisbare Reduktionsproze) 
durch die Stufendissoziation der Puffersiure des Hamoglobins, sowie 
von der Beeinflussung der H- und OH’-Aktivitat durch Umwandlung 
des Oxyhimoglobins zum Methimoglobin bedingt ist. Es erscheint 
uns moéglich, da8 mehrere Serien der Reduktions-Oxydationsprozesse 
der Chinhydronkomponenten stattfinden kénnen. 


Der erste Vorgang kann durch die Dissoziation des Oxyhaémoglobins 
in H’ hervorgerufen werden. Nach Hill ist 


H+ (HbO.,), == H (HbO,),. (41 
Die HHbO, wird sich mit Chinon und Hydrochinon kombinieren 
C,H,(OH), + HHbO, [= C,H,O, + HbOH + H,O. (42 
C,H,O, + 2HHbO, ~~ C,H,(OH), + 2 HbO,. (43a) 
Die HbO, wird weiter dissoziieren 
2 HbO, + C,H,(OH), [= 2HbOH + C,H,O, + O,. (43b) 
Kombiniert man Gleichungen (43a) und (43b), so erfolgt 
2 HHbO, — 2HbOH + O,. (43¢) 
Nach Hill ist 
(Hb), + nO, [= (HbO,),. (44) 


Der Sauerstoff wird mit Hydrochinon reagieren, so daB ein reversible 
Vorgang zustande kommen wird. Die Potentialveraénderung bedeutet auch 
eine Verschiebung der Gleichgewichtskonstanten 


(C,H,O,)(H? _ 


[CoH.(OH),) — “* ” 
[CoH,(OH),][0] _ | 
(C,H, 0,] Ry. (46) 


AuBerdem spielt die Umwandlung des Hamoglobins zum Methémoglobin 
eine Hauptrolle in dem Reduktions-OxydationsprozeB. Setzt man fiir 
Methéimoglobin die Formel HbOH voraus, so Kann man die Reaktion 
folgendermaBen schreiben: 

2 HbO, + C,H,O, + 2H,O [= C,H,(OH), + 2HbOH + 20,,. (47 

2 HbO, + 3C,H,(OH), [= 3C,H,O, + 2HbOH + 2H,0. (48 

Kombiniert man diese beiden Gleichungen und dividiert durch 2, so 


ergibt sich wieder Gleichung (43b). Kurz kann man die Reaktionen zwischen 
Chinhydronkomponenten, OH-Radikalen und O, so formulieren: 


OH-Verbindung des Chinons [> Oxydation des Hydrochinons. 


Nach dem Massenwirkungasgesetz ist 
[HbO,}[C,H,(OH),)> _ 
[HbOH}*[C, H,O,}* 
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Dic Methémoglobinumwandlung kann man kurz nach Gleichung (43b) 
darstellen : 
Methémoglobinumwandlung [™ Oxyhamoglobinbildung. 


Der Potentialanstieg ist eine Funktion der Reaktion des C,H,O, mit 
H und OH’, der Potentialabfall hingegen eine Funktion der Oxydation 
des CgH,(OH),. In gleicher Weise ist der Potentialanstieg eine Funktion 
der Methémoglobinbildung, und der Potentialabfall mehr oder weniger 
sozusagen eine Funktion der Oxyhaémoglobinbildung. Als Ursache fiir den 
mebaren Chinhydronpotentialanstieg des Blutes und gewisser Himoglobin- 
jésungen sind hauptséchlich die Reaktionen des Chinons mit H’ und OH’, 
sowie Methimoglobinbildung verantwortlich. Da die Reduktion des Chinons 
mit H’ gewéhnlich nicht meBSbar vor sich geht, wird anfangs C,H,(OH), 
vorwiegend vermehrt. Eine Vermehrung dieser C,H,(OH), wird die Met- 
haémoglobinbildung beschleunigen und vergréBern. Anscheinend ver- 
anlaBt dieser Vorgang den ablesbaren Potentialanstieg. In dem MaBe, 
wie der Sauerstoff sich immer mehr befreit, tritt ein Potentialabfall durch 
Oxydation des Hydrochinons ein. 

Das reduzierte Hamoglobin kann sich entweder mit OH’ oder mit O, 
kombinieren. Es kann weiterhin mit Chinon oder Hydrochinon verbunden 
direkt oder indirekt Methimoglobin bilden. 


C,H,O, + HHb + H,O [= C,H,(OH,) + HbOH, (50) 
C,H,(OH), + HHb + O, == C,H,O, + HbOH + H,O. (51) 


Ist Hb nicht mehr mit H’ verbunden, so kénnen auch folgende 
Reaktionen auftreten: 


(,H,O, + 2Hb + 2H,O = C,H,(OH), + 2HbOH, (52) 
(,H,(OH), + 2Hb + 0, => C,H,O, + 2 HbOH. (53) 


Danach kann man annehmen, da8 die Umwandlung in Methémoglobin 
durch das Oxy- und das reduzierte Hamoglobin bedingt sein kann. Die 
Reaktionen in gewissen Hamoglobinlésungen sollen ungefahr ebenso ver- 
laufen. Wir haben nun in der Lésung von Oxyhimoglobin, reduziertem 
Hamoglobin sowie Methamoglobin sicher ein Gemisch, dessen Dissoziations- 
und Verbindungsvermégen in dem Verhaltnis zu Sauerstoff, Basen und 
Wasserstoffionen ganz verschieden sind. Nach Brown und Hill ist 


[H’}[( Hb), ] . {H’)}[(CHbO,)' | “ 
(H(Hb)»} v  (H(HbO,)n] 


[H]{((HbO,n) _ {(HbO),) 
(H(Hb)»}[O,]" * — [(Hb),[O,]" 


K, ist 67mal gréBer als K,, und K, ist wieder 67mal gréBer als K,. Hiernach 
kann man annehmen, da8 die Dissoziation des H(HbO,), in H’ durch 
Sauerstoffabnahme sich vermindert. Die reduzierten Haémoglobinionen 
besitzen gréBere Affinitét zum Sauerstoff als H(Hb),. Durch Reduktion 
des Oxyhaémoglobins zum reduzierten Hamoglobin in der Chinhydron- 
elektrode stellt sich eine allméhlich verlangsamte Dissoziation der H’ von 
Himoglobin und eine steigende Affinitét zum Sauerstoff ein. Dies be- 
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statigt unsere Erklérung der Potentialverlaéufe des 1: 4 mit physiologisc |). 
Kochsalzlésung verdiinnten Blutes oder gewisser Hamoglobinlésungen 
Durch die Steigerung der Affinitét zum Sauerstoff von (Hb), und di 
Verminderung der Dissoziation des H(Hb), in H’ wird der Potentialanst ieg 
und -abfall entsprechend verlangsamt. Aller Wahrscheinlichkeit nach js: 
die H(HbO,), in den Reduktionsprozessen zuerst in H’ und O, dissoziiert 
und reduziert worden. Je saurer das Blut ist, desto geringer ist die Affinitat 
des reduzierten Haémoglobins zum Sauerstoff. Es ist nicht ausgeschlossen, 
daB das Methémoglobin auch zu gewissem Grade folgendermaBen dissoziiert : 


(Hb), +n OH’ <> (HbOH),, (54a) 
{(Hb)nJ[OH')" : 
[(HbO H)s] af sates 


Dieser Vorgang wird sicher durch Reduktion-Oxydation mit Chinhydron.- 
komponenten mehr oder weniger beschleunigt. 

Im Stadium des konstanten Maximumpotentials des Blutes sind die 
Oxydations- und Reduktionsvorginge im Gleichgewicht. Die Haupt- 
reaktionen auf der Seite der Chinhydronkomponenten sind folgende: 


Gesamtchinonbildung [= Gesamthydrochinonbildung. 


Die Verbindungs- und Zerfallsgeschwindigkeiten sind auch einande: 
volistandig gleich: 


ic 
ar Ky (C,H, O,][CgH,(OH),] — Kv [Ce}®, 
er : 

ae = Kz [C,H,O,C, H,(O H),} = K;[C], 


worin [C} die Konzentration des aufgelésten Chinhydrons, [C,}] die Kon- 
zentration einer der beiden Chinhydronkomponenten, K, und Ky, die 
Gesamtverbindungs- und Zerfallungsgeschwindigkeitskonstanten bedeuten. 
Setzt man die beiden Gleichungen zusammen, so erfolgt 


Ky [Cr}? K;[C]. 
SchlieBlich ist 


[x] = PRI = VEC). (35) 


In anderen Worten ist die Kenzentration einer der beiden Chinhydron- 
komponenten gleich der Quadratwurzel der Chinhydronkonzentration und 
der Gesamtreaktionsgyschwindigkeitskonstante. 

Die Gesamtreduktions- und -éxydationsvorgénge sind auch einande! 
vollkommen gleich. 


[H] = [0)"?, 
(CoH,O,](H}* _ [C.H,(OH),)[O} (56) 
[Cy H,(OH),) [Cg H,O,] 


Die Reaktionen zwischen Chinhydronkomponenten und Oxyhaimo- 
globin sind auch im vollkommenen Gleichgewicht. 


Gesamtmethamoglobinumwandlung = Gesamtoxyhaémoglobinbildung. 
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einfachster Gestalt ist auch 
HbO, + OH’ — HbOH + O,. (57) 
Wir konnten in unserer V. Mitteilung darlegen, da®B die folgenden 
Vorgange im Stadium des konstanten Maximumpotentials des Blutes 
unter gewisser Voraussetzung auftreten werden. 
(Cg H, Og] [Ce H,(O H),) ) Ka (CoH, O,C, H,(OH),), 
orin Kg eine Dissoziationskonstante bedeutet. 
ie Es ee 5 
[H] \Ke \ Kp \Ka Ky \Ky, (58) 
[O] — Ka Kp \VKa Ky — VR,. (59) 
Bei konstantem Maximumpotential ist die vorhandene Wasserstoff- 
konzentration unter gewissen Bedingungen gleich der Quadratwurzel der 
Reduktions- oder Oxydationskoeffizienten, oder der Kubikwurzel der 
Produkte beider Koeffizienten. Die Sauerstoffkonzentration soll unter 
solchen Umstaénden gleich dem Reduktions- oder Oxydationskoeffizienten, 
oder der Quadratwurzel von dessen Produkten sein. In diesem Falle ist 
RT . RT C,H, O,)[H'}* 
a = m+ —In(H'}+ — In ! oH, 0s) * 
nF ni [Cg H,(OH),}[0"} 
Das letzte Glied ist gleich Null. Hieraus folgt 
RT 
7 
Im Stadium des konstanten Maximumpotentials sind die Prozesse der 
Methamoglobin- und Oxyhamoglobinbildung, sowie ihre Reaktions- 
geschwindigkeiten einander gleich. 
dCy 
dt 
Der OxydationsprozeB wird wahrscheinlich durch Pufferung des 
Himoglobins reguliert. Die Reaktionsgeschwindigkeit wird dadurch ver- 
langsamt bzw. verhindert. 


« 


7 7 


In [H'}. (60) 


= K,(A4]"(OH]" — K,[BP [O}! = 0. (61) 


dc yen : ape “simpy 
32 = {K,[C,H,(OH),}](O"] — K,[C,H,O,}[H (Hb’),}*; 
da nF 9 
+ dt inRT 


Gleichfalls wird der OxydationsprozeB im Serum nach Méglichkeit durch 
das Serumprotein H*(P), kontrolliert. 


Wir haben die Chinhydronpotentialverlaufe des | ; 4 mit physiologi- 
scher Kochsalzlésung verdiinnten Serums mitgeteilt. Die Untersuchung 
liber die Potentialverliufe des unverdiinnten Serums ist folgende 


Tabelle VIII. Es gelingt uns hier wieder nicht, den Potential- 
anstieg festzustellen, wahrscheinlich ist er nicht meBbbar schnell. Der 
Potentialabfall verlangsamt sich allmahlich mit Zeitverlauf. Die 
Anfangspotentiale (erstes Ablesen) stimmen miteinander iiberein. 


Das mit Wasserstoffgas behandelte Serum zeigt ungefahr dieselben 
Potentialverlaufe. 
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Tabelle IX. Eine Reihe von 0,0005n KMn0O,-Lésungen mi: 
Zusatz verschiedener Mengen von Blutbrei wurde gemessen. In alley 
Fallen finden wir einen allmahlichen Potentialabfall, der auf die Auf 
losungs- bzw. Sattigungsvorgiange, sowie auf Oxydation zuriickzufiihrey 
ist. Die 1; 200 mit Blutbrei vermischte Lisung zeigt auch keine A}. 
weichung. 

Es verdient Beachtung, da8 hier ein erheblicher Potentialabfal! iy 
den ersten Minuten, wie in der himoglobinfreien 0.0005 n KMn0,. 
Lésung, nicht vorhanden ist. Daraus kénnen wir schlieBen, daB der 
durch KMnQ, hervorgerufene OxydationsprozeB durch das Puffer. 
gemisch im Blutbrei anscheinend verlangsamt wird. 

Die Veranderung in der Pufferung ist unter gewissen Umstanden 
nicht so erheblich, daB die Potentialverliufe des Blutes deutlich be- 
einfluBt werden. Die mit Chinhydron gesittigte konzentrierte Met- 
hamoglobinlésung ergibt keinen Potentialabtrieb. Daher kann man 
sagen: Je pufferreicher die zu messende Lésung ist, um so giinstiger 
ist es unter gewissen Bedingungen fiir die py-Bestimmung. Andererseits 
hat das Protein auch den Nachteil, daB man bei py < 7 eine fast immer 
zu saure Reaktion antrifft (Kolthoff). 

Angesichts dieser Resultate kann man schlieBen, dab Hamoglobin 
und Serumprotein die chemische Reaktion wie die katalytische Re- 
duktion und Oxydation des Chinhydrons anscheinend verlangsamen 
bzw. verhindern kénnen. Die Tatsache, daB Puffergemische die Chin 
hydronpotentiale von Auflésungs- bzw. Sattigungsprozessen, Reduktion 
Oxydation, sowie katalytischen Reaktionen usw. unter gewissen Be. 
dingungen verlangsamen bzw. verhindern, ist bemerkenswert. Sic 
bestatigt nicht nur unsere Formulierung iiber die Beziehung zwischen 
chemischen Reaktionen und Pufferung, sondern auch iiber die chemischen 
Vorgiange im Kérper. Wir wissen ja, da8 im Blute, wie auch in Kérper. 
fliissigkeiten, Zellen und Geweben komplizierte katalytische Reaktionen 
wie Oxydation, Reduktion, Saurebildung usw., immer stattfinden 
Die sonst nicht kontrollierbaren durch Enzyme, Gase usw. hervor- 
gerufenen katalytischen Reaktionen im Blute, in den Gewebsfliissig- 
keiten und Zellen werden anscheinend durch Pufferung beeinflult. 
damit das Saure-Basengleichgewicht, sowie andere Lebensprozesse 
aufrechterhalten bleiben. Ist nicht geniigend oder gar kein Puffer- 
gemisch vorhanden, dann treten diese katalytischen Reaktionen der- 
artig schnell auf, daB der Organismus die chemischen Reaktionen nicht 
in Gleichgewicht oder normale Zusténde zu bringen vermag. Man 
kann hier auch vermuten, daB die chemischen Vorginge in Blut und 
Gewebsfliissigkeiten unter gewissen Umstinden denselben Formu- 

lierungen unterliegen oder gehorchen, d. h. daB die Gesamtreaktions- 
geschwindigkeit anscheinend direkt proportional zur chemischen 
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Atfinitat und umgekehrt proportional zur Pufferung ist. Die chemischen 

‘caktionen finden wahrscheinlich schneller in pufferirmeren Gewebs- 
fhissigkeiten statt als in den pufferreicheren Gewebszellen und Blut- 
korperchen. Es ist méglich, dab die chemischen Reaktionen in Gewebs- 
fliissigkeiten unter gewissen Umstinden viel schneller vor sich gehen 
als in Blutkérperchen. Dies ist auch sehr wichtig fiir die Regulierung 
des Saéure-Basengleichgewichts im Kérper. Puffergemisch reguliert 
nicht nur die [H’] des Blutes, sondern nach Méglichkeit auch die 
chemischen Reaktionen des Gesamtorganismus, meistenteils in Gestalt 
einer Verlangsamung. 

Es sei hier darauf aufmerksam gemacht, daB das Chinhydron- 
potential in sehr konzentrierter Pufferlésung sich anscheinend langsamer 
einstellen wird. Die Veranderungen des Potentials in einer gewissen 
Lésung kénnen also als durch mehrere Faktoren bestimmt angesehen 
werden. Diese sind: 

1. Die Anderung der Chinonkonzentration gegeniiber der normalen 
gesittigten Chinhydronlésung. 

2. Die Anderung der Hydrochinonkonzentration gegeniiber der 
normalen gesattigten Chinhydronlésung. 

3. Die Anderung der Chinonkonzentration durch die Wasserstoff- 
ionendissoziation der Puffersiure gegeniiber der normalen gesittigten 
Chinhydronlésung. 

4. Die Anderung der Reaktionen durch die Auflésungs- bzw. 
Sattigungsvorgange des Chinhydrons. 

Die ersten zwei Anderungen kénnen durch die Konzentration der 
vorhandenen Reduktions-Oxydationsmittel bedingt sein. Die dritte 
Anderung ist wesentlich durch die Stufendissoziation der Puffersiure 
in der zu messenden Lisung bestimmt. Dies ist nur méglich in gewisser 
konzentrierter Pufferlésung. Ist die Pufferung sehr reich, wie kon- 
zentrierte Himoglobinlésung, so gibt es nach guter Vermischung keinen 
Potentialabtrieb. In dem Mabe, wie die zu messende Léisung sich 
verdiinnt, wie frisches Vollblut, erscheint schon ein geringfiigiger 
Potentialanstieg. In noch weiter verdiinnter Lésung, wie Serum, 
stellt sich das Potential sofort ein. Ist die Lésung sehr arm gepuffert 
und sind sonstige Oxydations-Reduktionsmittel nicht vorhanden, so 
tritt der letztere Vorgang der Potentialverinderung durch die Auf- 
lésungs- bzw. Sattigungsprozesse auf. Diese Potentialverinderung ist 
durch die Verschiebung des Verhiltnisses Chinhydron zu seinen Kom- 
ponenten, sowie durch den Unterschied der Reaktionen einzelner 
Stoffe bedingt. Diese Faktoren kénnen in gewisser Lésung unter be- 
stimmten Bedingungen einander entgegengesetzt wirken und sich 
beeinflussen. Der letzte Faktor kann durch konzentrierte Pufferung 
beseitigt werden. Die ersten zwei Faktoren lassen sich hauptsichlich 
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durch Pufferung und die Veranderung der Wasserstoffionenkonzentrat ion 
durch Stufendissoziation beeinflussen und entsprechend verlangsamen 
bzw. verhindern. 

Zusammenfassung. 


1. Das Potential ist direkt proportional zur Verminderung der { H’ 
und umgekehrt proportional zu ihrer Vermehrung. 

2. Die Beziehung zwischen der Potentialverinderung (Anstieg 
bzw. auch Abfall) und der Verschiebung der [H’] wird formuliert, und 
zwar ist die Potentialverinderung direkt proportional zur Verschiebung 
der [H'] und umgekehrt proportional zur Gegenverschiebung der [H’} 

3. Die Beziehung zwischen der Potentialverinderung und der 
Pufferung wird vermutend entwickelt. 

4. Die Beziehung zwischen der Gesamtreaktionsgeschwindigkeit 
der Wasserstoffionen und der Pufferung ist dargestellt. 

5. Pufferung anscheinend verlangsamt bzw. verhindert die chemi. 
schen Reaktionen, wie Reduktion und Oxydation des Chinhydrons 
sowie auch Oxydation und Reduktion des Blutes und der anderen 
Gewebsflissigkeiten. Diese Eigenschaft des Puffergemisches spielt 
vielleicht die Hauptrolle auBer bei der Regulation der Verschiebung 
der [H’] auch noch in der Regulierung der chemischen Vorginge, wie 
Saure-Basengleichgewicht, katalytische Prozesse usw. im Kérper. 

6. Die Beziehung zwischen den Reduktions-Oxydationssystemen 
des Chinhydrons und des Hamoglobins ist theoretisch angegeben. Dic 
Tatsache, daB der Potentialanstieg immer nur bei Anwesenheit eine: 
groBen Haimoglobinmenge meBbar ist, spricht wahrscheinlich fiir eine 
Stufendissoziation der Puffersiure des Hamoglobins, sowie fiir dic 
Beeinflussung der OH’- und H -Aktivitaét durch Methamoglobinbildung 
Die gelieferten OH’, H’ und die Methimoglobinbildung werden dic 
Reaktion so hervorbringen, daB der Potentialansteig meSbar auftritt 

7. Der Temperatureinflu8 auf die chemischen Reaktionen zwischen 
verschiedenen Puffergemischen und gesattigter Chinhydronlésung ist 
untersucht worden; es zeigte sich, daB eine zehngradige Temperatur- 
erhéhung die Reaktionsgeschwindigkeit nicht annahernd verdoppelt 

8. Die experimentellen Untersuchungen stimmen beinahe mit den 
theoretischen Formulierungen der Pufferregulation der chemischen 
Reaktionen iiberein. Es ist méglich, daB gewisse Reaktionen im Korper 
nach denselben Regeln vor sich gehen kénnen. 
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Uber 
die Regulation der Wasserstoffionenkonzentration im Blute. 


VIII. Mitteilung: 
Studien tiber den Einflu8 der Temperatur auf die Potentialverliufe yoy 


Serum, Plasma, Blut, Blutkérperchensuspension und Hiamoglobinlésuny 
bei Benutzung der Chinhydronelektrode. 


Von 
Sehau-Kuang Liu (China). 
(Aus der II]. medizinischen Klinik der Universitat Berlin.) 
(Eingegangen am 3. Februar 1928.) 


Mit 16 Abbildungen im Text. 


Uber den Einflu8 der Temperatur auf die Reaktionsgeschwindigkei! 
der verschiedenen chemischen Vorgange bei Benutzung der Chinhydroy 
elektrode haben wir in friheren Mitteilungen berichtet. Im allgemeine: 
kénnen wir annehmen, daB die Reaktionsgeschwindigkeit der Auf. 
lisungs- bzw. Sattigungsvorginge des Chinhydrons sowohl mit wi 
ohne Puffergemisch durch Temperaturerhéhung vergréBert, nicht aber 
durch zehngradige Temperaturerhéhung bei gewéhnlicher Temperatu 
von 4 bis 40°C verdoppelt wird. 

Die thermodynamiscke Beziehung zwischen Serum, Plasma, Blut 
Blatkérperchensuspension und Hamoglobinlésung einerseits und Chin 
hydron andererseits ist auBerordentlich kompliziert, da zahlreiclh: 
Faktoren in Betracht kommen, die durch Temperaturerhéhung nicht 
gleichartig beeinfluBt werden. Die Hauptreaktionen, wie katalytische 
Reaktionen, Reduktion, Oxydation, sowie Léslichkeit verschiedene: 
Stoffe, Wasserstoffionenaktivitat usw., werden durch Temperatur 
einfluB mehr oder weniger verandert. 

DaB die van ’t Hoffsche Isochore fiir die Kohlenséure im Blute gilt, 
wird durch W. C. Stadie und J. A. Martin bestatigt. Es folgt 

dnK,  @ 


ar ~ RI “ 


worin K, die Gleichgewichtskonstante, g, die Ionisationswarme der H,( 0 
im Vollblut bedeuten. Die Kohlenséurespannung wird durch Temperatu: 
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erhohung vergréBert, daher wird pa nach Hasselbalehscher Gleichung 
erniedrigt. Barcroft und Hill verfolgten die quantitative Bestaétigung der 
van °t Hoffschen Reaktionsisochore betreffs Verbindung und Dissoziation 
des Hamoglobins und Sauerstoffs. Die Verbindung des Hamoglobins mit 
sauerstoff ist ein exothermer Vorgang. ‘Temperatursteigerung muB also 
den endothermen Vorgang, d.h. die Dissoziation des Oxyhimoglobins 
begiinstigen. Hill hat ferner die Gleichgewichtsformel y Ko a” 
dargelegt, worin y den Grad der Sattigung des Hamoglobins mit Sauerstoff, 
ry den partiellen Sauerstoffdruck und n die mittlere Anzahl von Hamoglobin- 
molekiilen bedeuten, welche im Blute in Komplexbildung vereinigt sind. 
Die Sauerstoffdissoziationskonstante des Oxyhaémoglobins veréndert sich 
mit der Temperatur; daher kann man die Warmeabsorption g, nach Ky /K% 
bestimmen. Die Titrationskurve dp Kg /dpx ist unter gewisser Bedingung 
eine gerade Linie (P — B-Linie) und 1&8t sich durch Temperaturerhéhung nach 
oben verschieben, wenn px auf Abszisse abgetragen wird. Erhéhung der 
Aziditét des Vollblutes verursacht eine Verkleinerung der Kg, d.h. eine 
Verminderung der Affinitaét des Sauerstoffs fiir Hamoglobin; Temperatur- 
erniedrigung hingegen wird die Affinitét vergréBern. Hamoglobin ist eine 
polybasische schwache Séure. Die Dissoziationskonstante der! H’ des 
Hamoglobins K, verandert sich proportional mit der Ionisationswirme q, 
and Temperatur. 


H’ + (HbO.,), SZ H(HbO,)_. 2a) 
H + (Hb’),, == H(Hb),. (2b) 
Nach Henderson ist 
’ Ks 
H'(Hb =Cs. : 
( )n K+ {H’} « (3) 
Nach W.C. Stadie und K. A. Martin kann man einfach so schreiben : 
‘ 42(T, — T2) 
Kei (H h R T, T: ; (4) 


'” Ka (Hh 
worin K,, und A,g die Dissoziationskonstante bei der betreffenden Tem- 


peratur 7’; und 7’, und e die Basis fiir den natiirlichen Logarithmus bedeuten. 
Logarithmiert man diese Gleichung, so ergibt 


log g = log Kg, — log Kgg= log h, — log h,, (5) 
(T T:) , 
logy = Py, — Px, loge # a r, : (6) 


Danach kénnen wir g, in bezug auf die Verschiebung der pq durch 
Temperaturveranderung berechnen. 


logy RTT RT,T, 2 

* = joge (7,— 7) °F Ty (7) 
RT, T, 

q« 2,30 (Py, — Pu.) _" T,)’ (8) 


Der Einflu8 der Temperatur auf die anderen Puffergemische im Blute 
l48t sich auch von der Verénderung der Dissoziationskonstante der H’ der 
Pufferséure durch Temperaturwechsel bestimmen. Nach van Slyke ist 

dBm H = Ry 


Te a 
apn (2,3)? H (K. + We’ (9) 


22° 
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worin £,, molekularen Puffer und K, die Dissoziationskonstante der be 
treffenden Pufferséure bedeuten. Der Temperaturquotient K,;/Kgq und die 
Warmeabsorption g, lassen sich wieder nach den Gleichungen (3) und (3) 
berechnen. 

Stadie und Martin haben ferner gezeigt, daB der molekulare Puifer 
des Hamoglobins von der Temperatur unabhéngig und nur von der Kon 
zentration abhaéngig ist. 


a. dz 2,3 — apoene 
om = & Dap = Go (BIG) + BIG + ~~), (19) 


Der isoelektrische Punkt des Serumproteins sowie des Hamoglobins 
wird dagegen durch Temperaturveraénderung verschoben. 
—(T, — T;) 


ars 2.237,7, (9, + V0 %)» (11 


worin 9s, 9b, GH,0 die Ionisationswairme von Séuren oder Basen des Protein. 
und auch von Wasser bedeuten. In anderen Worten: Durch Temperatur 
erhéhung wird der Molekularpuffer nicht beeinfluBt, die Dissoziations 
konstante der H’ dagegen veraéndert. 

DaB sich das Oxyhiémoglobin durch Chinhydron sofort zum Met 
haémoglobin umwandelt, haben wir festgestellt. Die Reaktion ist reversibe! 
Da die Sauerstoffdissoziationskonstante des Oxyhaémoglobins durch Tem 
peraturerhéhung vergréBert wird, kann man annehmen, da8 auch die 
Methaémoglobinbildung dadurch beschleunigt wird. Vorausgesetzt, dali 
das Methimoglobin die Formel HbOH hat, ist es nicht ausgeschlossen 
daB es folgendermaBen dissoziiert : 


(Hb’), + n OH’ — (HbOH),. 
Nach Massenwirkungsgesetz ist 


(bn )[OH'P _ x, und (HbOH), — .—*™ 


(HO Hi). ] Ka (OW C,4 = (12) 


Die lonisationswirme des Methaémoglobins und die Gleichgewichts 
konstante K,, lassen sich durch Temperatur beeinflussen. Man kann nach 
der Veraénderung der Km, und Verschiebung der Reaktion vielleicht so 
schreiben : 

%% (T; a T,) 
_ Km, _ Cn, 7% ‘ 
—_ ~on =e RTT, . (13) 

Vorausgesetzt, daB die lonisationswirme der H’ und OH’ gleich sind, 
kann man die vermutliche Ionisationswarme des Methaémoglobins vielleicht 
annehmen. 

Wir wissen, da8 die Aziditét des Blutes von der Dissoziation der 
Gesamtpufferséure abhéngt, die durch Temperatur beeinflu8t wird. Mibt 
man die Reaktionsgeschwindigkeit in bezug auf die Vera&nderung der [H | 
unter gewissen Bedingungen, so findet man eine Verénderung des Potential: 
dergestalt, daB es je nach der Ionisationswarme positiv oder negativ wird 
Erwarmt man ein chemisches System bei konstantem Volumen, so finde: 
eine Verschiebung des Gleichgewichts nach derjenigen Seite hin statt, 
nach welcher die Reaktion unter Warmeabsorption verlauft. 

Bei Blut und Hamoglobin wird die Titrationskurve d BHb/dpg durch 
Temperaturerhéhung nach der sauren Seite hin verschoben (Stadie un‘ 
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Vertin) Daher wird durch Temperaturerhéhung die Llonisationswarme 
der Séuregruppen des Haémoglobins vergréBert. Es folgt, daB durch Tem- 
peraturerhéhung des Hamoglobins die Aziditét erhéht wird und das 
Potential abfallt. Daraus kann man schlieBen, daB das Potential in diesen 
Fallen sich umgekehrt mit der Ionisationswairme veréndert, d.h. da® 
Warmezunahme das Potential erniedrigt, und umgekehrt. 

DaB das Potential sich direkt proportional zur absoluten Temperatur 
verhalt, 14Bt sich mittels der Nernstschen Formel beweisen. Ist die Ioni- 
sationswarme des Hamoglobins positiv, dann wird man hier die Ausnahme 
finden, daB sich durch Temperaturerhéhung das Potential unter gewissen 
Umstanden sogar nach Moéglichkeit erniedrigt. 


AuBerdem hat die Temperatur einen EinfluB auf die Kohlenséure- 
spannung im Blute. Stadie und Martin zeigten, daB durch Temperatar- 
erhéhung der pg nur 0,0224 pro Grad verkleinert wird. In anderen Worten : 
Wird die Temperatur allmaéhlich erhéht, so wird das Potential erniedrigt. 
Nach Hasselbalch ist 

(CO,] — 0,0587 a p 


Ph= PE, +e “Giillcs 





worin a den Absorptionskoeffizienten der Kohlenséure im Blute und Serum, 
p die CO,-Spannung bedeuten. Nach unserer Untersuchung einer Init Chin- 
hydron ges&éttigten Bicarbonatlésung steigt das Potential aber mit Tem- 
peraturerhéhung an. 
RT, 1 [CgH,(OH),] RT, ([BHCO;)JK 

a= 3 — ys in - - 9% vi ——» 

"= ~t oF "ik 1G,H.O.) | aF (CO) 
worin K die Dissoziationskonstante der Bicarbonatlésung bedeutet. Ks 


folgt 
[(CoH,(OH),] | | [BHCO)K nF (%—7), 


(CoH,O,] * [(CO,] RT 
Durch Temperaturverénderung tritt ein Potentialanstieg bzw. Ab- 
fall auf. 


Inh In (14) 


{a, G2} a ([BHCO,) K’ , nF (x, t,) 
[b, b,J 4 [CO,) : R(T} T,) 


worin 4 [CO,] denUnterschied der (CO,}, a,, a, die verschiedenen (C,H, (OH ),) 
and b,, 6, die verschiedenen [C,H,O,] bedeuten. Man kann diesen Gegensatz 
nur durch die Auflésungs- bzw. Séttigungsvorgange des Chinhydrons 
sowie die Veranderung des Verhaltnisses [(Cs,H,(OH),): [(CgH,O,) erklaren. 

Die Wirkung der Temperatur auf die verschiedenen Katalysatoren im 
Blute ist sehr verwickelt. Nach unserer friiheren Untersuchung des Oxy- 
dationsprozesses des Chinhydrons durch Zusatz von Blutbrei in 0,0005 n 
KMn0O,-Lésung wird die Reaktionsgeschwindigkeit (Geschwindigkeit der 
Potentialveranderung) durch zehngradige Temperaturerhéhung anscheinend 
nicht verdoppelt. Es ist sehr wohl mdéglich, daB die anderen katalytischen 
Reaktionen in pufferreicher Kolloidlésung, wie Blut, durch Temperatur- 
erhéhung auch nicht mehr beschleunigt werden. Die Tatsache, da® die 
Zellenatmung der R. G.T.-Regel gehorcht, kann unsere Ansicht nur 
bestarken. 


DaB Serum, Blut und Hamoglobinlésung mit Chinhydron durch 
die Temperaturveranderung nicht denselben Potentialverlauf ergeben. 


In (hk, — hy) a" In (15) 





| 
| 
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ist aus dem Grunde der verschiedenen Zusammensetzung der Blut 
bestandteile annehmbar. Die folgenden Untersuchungen sollen unsere 
Ansicht darlegen. 

Methodik. 


Dieselben Instrumente wie friiher wurden benutzt. Die Vergleics. 
elektrode wurde im Wasserbad bei 20°C konstant erhalten. Die ander 
Elektrode, die Spritze usw., wurden auch bei der zu messenden Temperatur 
reguliert. Die Lésungen zur Verdiinnung, wie physiologische Kochsalz 
lésung, sowie die zu messende Fliissigkeit, wurden mit Paraff. liquid 
iiberschichtet und zuerst einige Minuten im Wasserbad bei der betreffenden 
Temperatur eingestellt, so daB bei Vermischung der Stoffe kein Fehler 
durch verschiedene Temperatur auftreten konnte. 


Der RinfluB der Temperatur auf die Chinhydronpotentiale des Serums und 
Plasmas. 

Da der ReduktionsprozeB des Chinhydrons iiberhaupt nicht ablesbar 
ist, wird die Oxydation des Hydrochinons zum Chinon hauptsiichlich 
durch Temperaturveranderung beeinfluBt. 

da nF 

dt RT 
Diese Oxydation wird anscheinend von den Pufferstoffen des Serum- 
proteins reguliert. 


— In K [CgH,(OH),][0"] + In[H’}. (16) 


dC . ‘ ‘}(P).P 

Fy 1K Gg g(OH).}[0"] — Ky [Cg Hy Og)(H') (P).P) 
dx nF i7 
amar *’ 


worin H gebundene Wasserstoffionen des Serumproteins (/’), bedeutet 
Ist die Oxydation durch Temperaturerniedrigung verlangsamt, so 
findet man einen verlangsamten Potertialabfall, und umgekehrt bei 
Temperaturerhéhung. Zu unseren Untersuchungen wurde menschliches 
Serum und Plasma gebraucht. Sowohl Serum wie Plasma sind fast 
klar und enthalten ganz wenig Hamoglobin. 

Tabelle I. 1,5 ccm einer mit Chinhydron gesattigten physiologischen 
Kochsalzlésung wurden nach einigen Minuten mit ', ccm Plasma 
vermischt und durchgeriihrt. Dies 1:4 verdiinnte Plasma wurde bei 
verschiedenen Temperaturen gemessen. Der Potentialabfall bei 2° ( 
ist gering, bei 10°C schon mehr, bei 20, 30 und 40°C immer mehr be 
schleunigt. Der Potentialanstieg bei 2° C ist sogar nicht einmal ablesbar. 
Da die Geschwindigkeit des Potentialabfalls nicht sehr regelmaBig ist 
kann man nicht genau nachweisen, wie die Beschleunigung sich zur 
Temperatur verhalt. Im allgemeinen kann man sagen, da® durch 
zehngradige TemperaturerhGhung zwischen 20 und 40° C die Reaktion= 
geschwindigkeit, hauptsichlich der Oxydation des Hydrochinons 


The ( 
osung 
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Tabelle I. 


Die Chinhydronpotentialverlaufe des 1:4 mit physiologischer Kochsalz- 
‘sung verdiinntem Plasmas nach 5 Sekunden langem Durchriihren bei 


verschiedener Temperatur. 


3Al 


























Nr.: 1 2 3 4 5 
| cnperatur: 2C 2C 10°C 10°C 20°C 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
1, 154.9 154,0 169,0 172, 159.0 
Nl, 154,0 154,0 169,0 172,0 158,0 
ai 154.5 154,0 168,5 172,0 157,0 
1 154.5 154,0 168,5 172,0 156,0 
2 154.5 153,0 167,0 170,5 154,0 
3 154,5 152,0 166,0 169,0 152,0 
4 154,0 152,0 165,0 167,5 150,0 
5 153.5 151,5 164,0 166.5 148.5 
6 153,0 181,0 163,0 165,5 147.5 
7 152.5 150.5 162,0 164.5 146,5 
& 152.5 150,0 161,0 164,0 145.5 
i) 152,0 149.5 160,0 163.5 144.5 
10 152.0 149.0 159.0 163,0 143.5 
Nr.: 0 7 S 9 10 
lemperatur: 20°C 30°C 30°C 40°C 40°C 
Zeit || Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
1 
y," i 160,0 162 163,0 158,0 157,0 
MU 159.0 161 161,0 154.0 153,0 
ii, 158,5 159 159,0 151,0 150,0 
1 157.5 158 158,0 150,0 149.0 
2 155.0 152 153,0 144.0 142.5 
8 153,5 149 150,0 140,0 139,0 
4 152.0 147 147,0 137,0 136,0 
5 151,0 145 145.0 134,0 133,0 
6 150.0 ‘ 143 143,0 131,5 131,0 
7 149,0 142 1415 130,0 129,0 
8 148.0 140 140,0 129.0 128,0 
i) 147,0 139 139,0 128,0 127,0 
10 146.0 138 138.0 127,0 126,0 
Mov 
175 
770 
165+ 
160) 
155 
150}- 
745} 
140 
135 
130 
a a cr , . 2S hc 
Min. 





Abb. 1 (Tabelle I) 


Die Chinhydronpotentialveriaufe des 1:4 mit physiologischer Kochsalzlésung verdunnteo 
Plasmas nach 5 sek. Durchriihren bei verschiedener Temperatur 
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ungefahr verdoppelt wird. Wird die Temperatur noch unter 2)" 
erniedrigt, so verlangsamt sich die Reaktionsgeschwindigkeit immer 
weniger. Abb.1 stellt die Reaktionskurven bei verschiedener Tom 
peratur dar. Die Kurve bei 2°C beugt sich kaum nach unten. Erhvhit 
sich die Temperatur, so beugt sich die Kurve immer mehr nach unten 
Weiterhin verschiebt sich die Kurve auch nach unten oder nach der 
sauren Seite hin. 

Tabelle II. Vollserum wurde bei verschiedenen Temperatures 
gemessen. Es zeigt sich ungefihr dieselbe Verinderung wie oben 
Abb. 2 stellt wiederum die Reaktionskurven dar. Die Natur der Kurvey 
ist ungefahr wie oben. Sie werden bei Temperaturerhéhung immer 
weiter voneinander verlaufen. 





Tabelle 11. 
Die Chinhydronpotentialverlaufe des Serums bei verschiedener Temperatii: 
Nr. 1 2 3 4 5 
Temperatur: °C 10°C 20°C wC eC 
Durchrubren: 6 Sek. 6 Sek. 6 Sek. 0 Sek. © Sek. 
Zeit Millivolt | Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
ui, 173,5 179,0 179,0 179.0 171 
M/s 173,5 178,3 177,60 175,0 167 
3, 173.5 177,7 176,0 172,0 163 
1 173,5 177,0 175.0 170,0 160) 
2 173,0 176,0 171,0 164,5 154 
3 173,0 175,0 168,0 161,0 150 
4 172.7 174,0 166,0 158.5 147 
5 172,3 173,0 164.5 186,0 145 
6 172,0 172,0 163,0 154.5 143 
7 171,7 171,5 162,0 153,0 i41 
8 171,3 171,0 161,0 151,5 140 
9 171, 170,5 160,0 150,7 139 
10 170,7 17€,0 159.9 159.0 138 
Mv 





Min. 


Abb. 2. Nr. 1—5 (Tabelle II). 
Die Chinhydronpotentialveriaufe des menschlichen Serums nach 6 sek. Durchruhbren 
bei verschiedener Temperatur. 


Tabelle IT]. Das mit 1:4 physiologischer Kochsalzlésung ver. 
diinnte Plasma wurde bei Temperaturwechsel gemessen. Der Potential- 
abfall wird durch Temperaturerhéhung beschleunigt und durch Tem- 
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Tabelle 111. 


Die Chinhydronpotentialverlaufe des mit 1:4 physiologischer Kochsalz- 
|ssung verdiinnten Plasmas nach 5 Sekunden langem Durchriihren bei 





Temperaturwechsel. 
s b c d e 
lemperatur: 20°C 10°C 20°C 2°C 20°C 
Zeit | Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
1," 158,5 132,0 129,0 126,0 120,0 
My 158.5 130,0 131,0 122.0 122,0 
PI 156,0 128,0 132,0 119,0 123,0 
1 155,0 127,0 132.5 118.5 125,0 
2 151,0 126,5 133,0 117.0 128,5 
3 148.5 126.5 132.5 117,0 128.5 
4 147,0 126,5 132.0 117,0 128,5 
5 145.0 126.5 131,5 117,0 128,0 
6 143.5 126.5 131,0 117,0 128,0 
7 142.5 126.5 131,0 117.0 127,5 
5 141.5 126.5 130.5 117,0 1275 
9 140,5 126.5 13/5 117.0 127.0 
10 140,0 126.5 130,0 117,0 127.0 
11 139,0 126,5 130,0 117,0 126,5 
12 138,0 126.5 129.5 117,0 126.5 
13 137,0 126,5 129,0 117,0 126,0 
14 136,0 126.5 129.0 117,0 126,0 
15 134.5 126,5 128.5 117,0 125.5 


Mv | 
160 





m7 70 
Min. 


Abb. 3 (Tabelle II]. 
Die Chinhydronpotentialverlaufe des menschlichen Serums nach 6 sek. Durchribren 
bei hied ’ 





Yr 


peraturerniedrigung verlangsamt. Abb.3, Kurve (a), stellt den ge- 
wohnlichen Potentialverlauf des Serums bei 20°C dar. Die anderen 
Kurven zeigen den Potentialanstieg oder -abfall in den ersten 4 bis 
5 Minuten je nach Temperaturerhéhung oder -erniedrigung und sind 
dann fast konstant. Der OxydationsprozeS spielt dann anscheinend 
keine wesentliche Rolle. Es handelt sich hier hauptsichlich um einen 
Auflésungs- bzw. Sattigungsvorgang, sowie um lonenkonduktivitat 
bei Temperaturveranderung. 

Tabelle IV. Vollserum wurde bei Temperaturwechsel gemessen. 
Dieselbe Veranderung wie oben ist vorhanden. Abb.4. Die Kurven 
zeigen ungefihr dieselben Verlaufe wie auf Abb. 3. 
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Tabelle IV. d 
Die Chinhydronpotentialverliufe des Serums nach 10 Sekunden langem seme 
Durchriihren bei Temperaturwechsel. - 
Nr. 1 a Sale b c d e 
Temperatur: 20°C °C 10°C °C 20°C 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt |  Millivolt Die | 
uN’ 178,5 154,0 148,5 150 149,0 
", | 177,0 151,5 148.5 149 151,0 
5), i 176.0 149.5 149,0 148 152,0 
i | 1740 148,5 150,0 147 153,0 - 
2 | 170,0 147,5 151,0 146 154,0 Falls 
8 i| 167,0 147,0 152,0 146 154,0 iCa 
4 164,5 146.5 152.3 146 154.0 oe 
5 163,0 146,5 152,3 146 153,5 dt 
6 161,5 146.5 152,0 146 153,0 
7 160,0 146.5 152,0 146 152.8 
8 | 1590 146.5 152.0 146 152.5 
a) | 15838 146.5 152,60 146 152,3 ’ 
10 | 157.5 146.5 152,0 146 152.0 | dC, 
dt 
Nr. 2 a b c d 
Temperatur - 20°C Cc 10°C 30°C 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
| _ worn 
/,’ 170,0 150,0 176,0 179.0 
Ns 169,0 154,0 176,0 175,0 Der I] 
5), 168,0 158,0 176,0 172,0 
1 167,0 161,0 177,0 170,0 | 
2 163,0 167,0 178,0 160,0 tik 
3 160,0 169,0 177,5 155,0 pores 
4 | 157,5 169,5 176,5 151,0 ler 
5 155,5 170,0 175,0 147,5 baal 
4 154,0 170,0 ' 173,5 145,0 
7 | 1585 170,0 172,5 143,5 lure 
8 151,0 170,0 171,5 141.0 verla 
0 150,0 170,0 170,0 139,5 rns 
10 149.0 170.0 169,0 138,0 5 
etwas 
Chink 
stimn 
wird 
regeli 
thern 
Blut 
es gh 
Min. . 
Abb. 4. Nr,1 (Tabelle IV). salzlé 
Die Chinbydronpotentialverlaufe des menschlichen Serums nach 10 sek. Durchrihren zehng 


bei Temperaturwechsel. 
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Aus diesen Resultaten l46t sich schlieBen, dab die Reaktions- 
geschwindigkeit des Chinhydrons im | : 4 verdiinnten Serum nach der 
ran 't Hoffschen R. G. T.-Regel erfolgt. 

dx nF 
dt R(T +10) 
Die Integrationsformel lautet so: 


(2— 3) — = In K'(C,H,(OH),)[0"}. (18) 


— a eee ’ 
(2— 3) T+ 10)'\— 4, = Zin K'(CeH(OH),}[0"}. (19) 


Falls die [H ] auch beeinflu8t wird, so kann man schreiben: 


= = {Kj (C,H,(OH),)(0") 
ak ee , ,, an nF 
— K;[C,H,0,)(H, B’}} — (2 - 3) in RIP > 20) 
“AC ™ ae 
> = 2 Kj [(C,H,(OH),}[0"] — 2 Ki (C,H, 0.) (HB) 
: 9 te 
(2: . oh 9 
C—Si R(T + 10) \ dt’ Gl) 


worin H;, B’ die Puffersiure bedeutet. 
| 


Der EinfluB der Temperatur auf die Chinhydronpotentialverlduje des Blutes. 


In unseren friiheren Untersuchungen tiber die Chinhydron- 
potentialverlaufe von Auflésungs- bzw. Sattigungsvorgingen in Wasser 
oder physiologischer Kochsalzlésung bei verschiedener Temperatur 
konnten wir nicht feststellen, ob sich die Reaktionsgeschwindigkeit 
lurch Temperaturerhéhung vergréBert oder nivht, da die Reaktions- 
verliufe sehr unregelmaBig sind. Durch Temperaturwechsel kinnen 
wir schon mehr nachweisen, dab erhéhte Temperatur die Reaktion 
etwas beschleunigt. Im Serum kénnen wir ferner feststellen, dai die 
Chinhydronpotentialverlaufe bei verschiedener Temperatur einen be- 
stimmten, mehr regelmaBigen Unterschied zeigen. In dieser Hinsicht 
wird das Puffergemisch unter gewissen Bedingungen nicht nur einen 
regelmiBigen Reaktionsverlauf ergeben, sondern es wird auch die 
thermodynamische Wirkung regelmaBiger zustandekommen. Da das 
Blut noch pufferreicher als das Serum ist, kénnen wir annehmen, dab 
es gleichfalls regelmaBige Resultate ergibt. 

Tabelle V. Das Oxalatblut wurde |: 4 mit physiologischer Koch. 
salzlisung verdiinnt. Die Reaktionsgeschwindigkeit wird durch die 
zehngradige Temperaturerhéhung unter gewissen Bedingungen ungefahr 
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Tabelle V. 

Die Chinhydronpotentialverlaufe des 1:4 mit physiologischer Kochsaly a 
lésung verdiinnten Blutes bei verschiedener Temperatur. 
Nr: | 1 2 3 4 5 = 

Temperatur: 2c 2C 10°C 10°C 159( 
Durchbribren: } 5 Sek. 5 Sek. 5 Sek. 5 Sek. 5 Sek 
Zeit | Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
| 
1), 160,0 168 166,0 173,0 168,0 
My i 165,0 170 171,0 174,0 169,0 
3, 167,0 170 173,0 175,0 170.0 
1 168,0 171 174,5 175.0 170,0 
2 171,3 172 175,0 175,0 169,0 
8 171,0 173 175,0 174,5 168,0 
4 171,0 173 175,0 173,5 167,0 
5 171,0 173 175,0 173,0 166,0 
6 171,0 173 175,0 172,5 165,3 
7 171,0 173 174,5 172,0 164,7 
8 171,0 173 174,5 172,0 164,/) 
9 171,0 173 174,0 171,5 163,3 
10 171,0 173 174,0 171.5 162,7 
11 171,0 173 174,0 171,0 162,0 
12 171,0 173 173,5 171.0 161,3 
13 171,0 173 173,5 170,5 160,38 
14 171,0 173 173.5 170.5 159.5 
15 171,0 173 173.0 170,0 159.0 
me a 4 on . + 
+ + + + 
7 ee ee ee 
1 Min 
Abb. 5. Nr. 1 (Tabelle V). 
Der Chinhydronpotentialveriaut des 1:4 mit physiologischer Kochsalzlésung 
verdiinnten Blutes bei 2° C. 
Mv 
176 - ~ - + 
114 if De ee | 
172 - + + + + > 
77 I 
ad + + 4 
:/ | } | 
a: A oe et ee i a 
Min 
Abb. 6. Nr. 3 (Tabelle V). 
Der Chinhydronpotentialveriauf des 1:4 mit physiologischer Kochsalzlésung d 
verdiinnten Blutes bei 10°C. erhé 
25° ¢ 


verdoppelt. Es sei hier auch darauf aufmerksam gemacht, dab bei Vera 
niedriger Temperatur, z. B. 10°C, der Potentialanstieg besser nach. dure 
weisbar auftreten wird. In dem Verhiltnis, wie die Temperatur sich kanr 








Tabelle V (Fortsetzung). 
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Nr.: 6 7 8 
{emperatur: 20°C 20°C °C 
Durchruhren: 5 Sek. 5 Sek. 5 Sek. 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt 
1), 168,0 173,0 175.0 
ie 170,0 172,0 174.0 

ari 171,0 171,5 172,0 

1 171,0 171,5 171.5 

2 170,0 169,0 167,0 

3 169.0 166,0 164,0 

4 168,90 164,0 162,0 

5 167,0 162.5 159,5 

6 166.0 161,0 157.5 

7 165.0 160,0 156,0 

8 164.5 159,0 154.5 

9 164,0 158,0 153,0 

10 163.5 157,5 152,0 
11 163,0 156,7 151,0 
12 162.5 156.0 150,0 
13 162,0 155.5 149.0 
14 161,5 155,0 148.0) 

5 161,0 154.5 147.0 
— 
can 
9 7 
Min. 


Abb. 7. Nr. 5 (Tabelle V). 
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5 Sek. 

Millivolt 


174,0 
171,0 
168,0 
166,0 
159,0 
154.0 
150.0 
147.5 
145.0 
142.5 
140,0 
138.5 
137,0 
135.5 
134,0 
132,5 
131,0 
129.5 


Der Chinhydronpotentialveriauf des 1:4 mit physiologischer Kochsalzlésung 
verdiinnten Blutes nach 5sek. Durchriihren bei 15°C. 
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Abb. 8. Nr. 6 (Tabelle V). 
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Der Chinbydronpotentialverlauf des 1:4 mit physiologischer Kochsalziésung 
verdiinnten Blutes nach 5 sek. Durchriihren bei 20°C, 


erhéht, wird der Potentialanstieg immer mehr verschwinden. Bei 
25°C schon ist der Potentialanstieg gar nicht mehr ablesbar. Diese 
Verinderung des Potentialanstiegs zeigt, dab die Reduktionsvorginge 
durch Temperaturerniedrigung deutlich verlangsamt werden. Hiernach 
kann man annehmen, daB die Reaktionsverlaufe durch Temperatur- 
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erhéhung derartig verandert werden, da der langsame Oxydations. 
prozeB beschleunigt wird und der schnelle ReduktionsprozeB gan, Dir 
verschwinden kann. Jdsu 


Mv 
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Abb. 9. Nr. 8 (Tabelle V). 


Der Chinhydronpotentialverlauf des 1:4 mit pbhysiologischer Kochsalzlésung 
verdiinnten Blutes nach 5sek. Durchriihren bei verschiedener Temperatur bei 30°C 
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Abb.10. Nr. 9 (Tabelle V). 


Der Chinhydronpotentialverlauf des 1:4 mit physiologischer Kochsalzlésung 
verdiinnten Blutes nach 5sek. Durchriihren bei verschiedener Temperatur bei 40° C 


Abb. 5 bis 10 zeigen, daB sich die Reaktionskurven zuerst nac! 
oben biegen, dann allmahlich auch nach unten und schlieBlich nur 
nach unten verlaufen, in dem Mabe, wie die Temperatur sich immer 
weiter erhéht. : 

Tabelle VI. Das 1:4 mit physiologischer Kochsalzlésung ve: 
diinnte Blut wurde bei Temperaturwechsel gemessen. Temperatur 
erniedrigung brachte das Potential zum Abfall, und umgekehrt, abe: 
nach wiederholter Messung bei 20°C: zeigte die Probe auch einen 
Reaktionsverlauf, d.h. Potentialanstieg, Maximumpotential uni 
Potentialabfall. 

Abb. 11, Kurve (a), stellt den gewéhnlichen Reaktionsverlauf des 
Blutes bei 20°C dar. Die anderen Kurven werden bei Temperatur 
wechsel hauptsachlich durch Auflésungs- bzw. Sattigungsvorgang usw 
bedingt. Reduktion und Oxydation spielen hier anscheinend keine 
Hauptrolle. 

Nach diesem Resultat kénnen wir sagen, daB die Reaktions 
geschwindigkeit des Chinhydrons im Blute durch zehngradige Tem 
peraturerhéhung unter gewissen Bedingungen und Verdiinnung der 
R. G. T.-Regel folgt. Nimmt man an, daB die Reaktionsgeschwindigkeit 
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Tabelle V1. 


Die Chinhydronpotentialverlaufe des 1:4 mit physiologischer Kochsalz- 
jjsung verdiinnten menschlichen Blutes nach 5 Sekunden langem Durech- 


rihren bei Temperaturwechsel. 


349 





4 b c d 
lemperatur: 20°C 1°C 20°C 10°C 
Zeit Millivolt | Millivolt | Millivolt | Milllivolt | 
1,’ 166,0 157,0 156,5 155,0 
uy 169,0 155,0 157,5 154.5 
3), 170,0 154.0 158,5 154,0 
1 170,0 153,0 159,0 154,0 
2 169,0 152.5 159.5 154.0 
3 168,0 152,0 160,0 154,0 
4 167.0 152.0 159.5 154.0 
5 166,0 152.0 159.5 154.0 
6 165,0 151.8 159.5 154.0 
7 164,0 151.8 159.0 154,0 
8 163,5 151.8 159.0 154.0 
y 163,0 151,8 158.5 154,0 
10 162.3 151.8 158.5 154.0 
11 161,7 151,8 158.0 1540 | 
12 161,0 151,8 158,0 154.0 | 
13 160.5 151.8 157.5 154,0 
14 160,0 151.8 157.5 154.0 
15 160,0 151.8 157.0 154.0 
Mv 
172 





770 


Min 


Abb. 11 (Tabelle VI). 
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156,0 
157,0 
157,5 
157,5 
157,5 
157,0 
157,0 
157,0 
156,0 
156,0 
156,0 
155,5 
155,5 
155,5 
155,5 
155,5 
155,5 
155.5 


Die Potentialverlaufe des 1:4 mit physiologischer Kochsalzlésung verdiinnten Blutes 


nach 5sek. Durchriihren bei Temperaturwechsel. 


unter gewisser Voraussetzung eine Funktion der Reduktionsoxydations- 


vorgange ist, so kann man ohne groBen Fehler so schreiben: 


iu 
dt 


= K, (C,H,0,](H, B’] — K,[C,H,(OH),}(0") 


dx nF 
dt inRT’ 


+ 





(22) 
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worin H, B die gesamte Puffersiure des Blutes bedeutet. Nimmt may 
die Gesamtpufferung N in Betracht, so erfolgt: 


dC 1 ? . , a ” 
— (+) = In { K;[C,H,0,}[H, B’'] — K}[C,H,(OH),)(0"}} 


N 
dx nF 


-_ ida ‘ ioe 
L@—5) dit R(T + 10) = 
Die Integrationsformel lautet so: 
h 
yee pile ce | 
a 2 In K, (C,H, 0,)[H,, B’) — 2 in K,[(C,H,(OH),) [O" | 
hy Me 


nF da 
R(T +10) ) ar’ 


aa | 


+ (2-—3 (24 


Der EinfluB der Temperatur auf die Reaktionsverlduje des Oxyhdmoglobins 
und des Chinhydrons. 

Bei 1:4 verdiinntem Blute haben wir beobachtet, daB sich erst 
bei 30°C ein schneller Potentialabfall ergibt. Auf Grund der theoretischen 
Basis der Ionisationswirme des Oxyhimoglobins kann man annehmen 
daB durch Temperaturerhéhung und Warmeabsorption die Blut 
reaktion nach der sauren Seite hin verschoben wird. Andererseits 
wird das Oxyhamoglobin in Chinhydronlésung sofort zum Methamoglobin 
umgewandelt. Die Blutreaktion und thermodynamische Wirkung wird 
durch diese Methimoglobinbildung wiederum verandert. 


Die durch Temperatur beeinfluBten Hauptreaktionen sind die 
Reduktions- und die Oxydationsprozesse. 


dC. « ; nee n, , an nF . 
7 = K,(C.H,0,)[H'P — Ky[C,H,(OH),)[0"] +>--—Fa. (25) 
Unter gewisse Bedingungen ist 
dC . 
7 = K,[C,H,0,)[HbOHF — K,[C,H,(OH),)[H HbO,P 
dx nF . (26) 
— dt InRT 


Nimmt man die Gesamtpufferung NV in Betracht, so ist 


4Cu ( x) = In K,[C,H,0,)](HbOHP 


dt 
da nF 
— In K,[C,H,(OH),] (HHbO,7 + TRE’ (27) 


Es ist méglich, daB diese Reaktionsgeschwindigkeit verschiedener 
Stoffe durch Temperaturveranderung nicht gleichmaBig beeinfluBt wird 
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Tabelle VII. Die Hamoglobinlésungen wurden bei verschiedenen 




















Nan 
Temperaturen gemessen. Bei 20° C ergibt sich ein allmahlicher Potential- 
unstieg, bei 22° zeigt das Potential kaum eine Veranderung, aber bei 
30 und 40°C einen Abfall. Die Tatsache, daB das Potential mit Tem- 
peraturerhéhung abfallt, zeigt, daB die Reaktion durch Warmezunahme 
23) 
Tabelle VII. 
Die Chinhydronpotentialverlaufe der Hamoglobinlésung bei verschiedener 
Temperatur. 
Nr.: 1 2 3 a 5 6 
lemperatur: 2°C 10°C 20°C wC 40°C 40°C 
‘ Durchrihren: 15 Sek. 15 Sek. 15 Sek. 15 Sek. 6 Sek. 15 Sek. 
“4 Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt | Millivolt Millivolt 
1,’ 147,5 149.0 153,0 158,0 144,0 139,0 
ina My 147.5 149.5 154,0 157,0 146,0 140,0 
si, 148,0 150,0 154,0 156.5 146,0 141.5 
l 148.5 150.0 154,0 156,0 145,0 142.0 
rst 2 149.0 150,5 153,5 154.5 141,0 141,09 
3 149.5 151,0 153.0 153,0 137,5 140.0 
en 4 150.0 151,0 152.5 151,0 135,0 ,; 1385 
n 5 150,5 151.5 152,0 149,0 132.5 136,0 
it 6 151,0 151.5 151.5 148,0 130,0 133.5 
7 151,0 151.5 151,0 147,0 128,0 132.0 
its s 151,3 151.5 150,5 146.0 126,0 139.5 
in ra) 151,7 151.5 150.5 145.0 124.0 129,0 
rd 10 151,7 151,5 150,0 144.0 123,0 127.5 
11 152,0 1515 149.5 143,0 121,5 126,0 
12 152.3 151.5 149.0 142.0 120,0 125.0 
13 152.7 151,5 149.0 141.0 119,0 124.0 
he 14 152.7. 1515 149,0 140,5 118,0 123.0 
15 153,0 151.5 148.5 140,0 117,0 122.0 
- Mv 
») 758 
156} 
154 
752+ 
150 
748} 
146 
Fug 
D) 142 
740} 
138 
136 
134 
132 + PF 
730) | | 
128 —+ +4 
) 126 = | 
<i Ss Ae ee PS i ae ee ee 
r Min 


) Abb. 12. Nr. 1—6 (Tabelle VII). 
Die Chinhydronpotentialverlaufe der Hamoglobinlésung bei verschiedener Temperatur. 
Biochemische Zeitschrift Band 195. 23 
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nach der sauren Seite hin verschoben wird. Abb. 12 stellt die gesamten 
Reaktionsverlaufe dar. In dem Mabe, wie die Temperatur sich erhéht 
verschieben und beugen sich die Kurven nach unten. 


Tabelle VIII. Die Hamoglobinlésung wurde bei Temperatur 
wechsel gemessen. Unter 20°C wird das Potential durch Temperatur- 
erhéhung vergréBert und durch Temperaturerniedrigung verkleinert 
Abb. 13 stellt die Reaktionskurven dar. Bei Temperaturwechsel spielen 
die Auflésungs- bzw. Sattigungsvorgange in konzentrierter Hamo. 
globinlésung auch eine erhebliche Rolle. 


Tabelle VIII. 


Die Chinhydronpotentialverlaufe der Hamoglobinlésung nach 15 Sekunden 
langem Durchriihren bei Temperaturwechsel. 





a b c d e 
Temperatur: 20°C 22°C 10°C 2C 20°C 
Zeit Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt Millivolt 
1,’ 153.5 147,0 142.0 143.5 143,0 
Ny 154,0 146,0 142.0 143,0 144,0 
3, 154,0 145.5 142.5 142.5 145.0 
1 154.0 145,0 142.5 142.0 146.0 
2 153,0 143.5 143.0 141.5 146.5 
3 152.5 142.5 143.5 141.5 147,0 
4 152,0 142.0 143.5 141,5 147,09 
5 151.5 142.0 143.5 141.5 147,0 
6 151.0 141.5 143.5 141,5 147.0 
7 150.5 141.5 143.5 141,5 146,5 
8 150,0 141,0 143.5 141.5 146.5 
94 149.5 141.0 143.5 141.5 146.0 
10 149.0 141,0 143.5 141,5 146,0 





Mir. 
Abb. 13. (Tabelle VIII). 


Die Potentialverlaufe des Chinhydrons in Himoglobinlésung nach 15 sek. Durchrihren 
bei Temperaturwechsel 
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Tabelle IX. Konzentrierte Himoglobinlésung wurde gemessen 
und ergibt ein konstantes Potential. Die Temperatur im Wasserbad 
wurde allmahlich in Abstaénden von 5°C erhéht. Das Potential steigt 
langsam bis 15°C an, wo es bis 20°C fast konstant bleibt, um dann 
immer schneller abzufallen. Kiihlt man nun die Temperatur, gleichfalls 
in Abstaénden von 5°C, ab, so findet man einen immer langsameren 
Potentialabfall. 

Abb. 14(a) stellt die Kurve der Potentialverinderung bei Tem- 
peraturerhéhung der Himoglobinlésung dar. Daraus kann man er- 


Tabelle IX. 


Die Potentialunterschiede der Haémoglobinlésung nach 1 Minute langem 
Durchriithren bei je 5°C Temperaturanstieg bzw. -abfall. 











Temperatur | Millivolt Unterschied Temperatur Millivolt Unterschied 
Nr. 1 
0° 160,5 45°C 144,0 
5 162.0 15 40 3= | Ss 1480 1,0 
10 166,0 4,0 35 | 142.0 1,0 
15 168,0 2,0 30 | 140.5 15 
20 | 68,0 0 25 139,0 1,5 
25 | 167,0 1,0 20 187.5 15 
30 | 1685 | 3,5 15 136,0 [1,5 
3 | 1600 | 85 | 10  185,0 1,0 
40 1540 | 60 =|] 5 | 184.5 0,5 
45 144.0 10,0 = | 0 | 1840 0.5 
Nr. 2 
10 164,0 35 165,0 
15 168,0 4,9 30 162,0 | 3,0 
20 /  168,0 0,0 25 161,0 1,0 
25 167,5 0,5 20 159,5 0,5 
30 167,0 0,5 15 158,0 | 1,5 
35 165,0 2,0 10 156,0 2,0 
Mv 
770 
168 + 
166 
764 
162 
760 
758 
156 
754 
752 
150 
148 











5° 10° 15° 20° 25° 30° 35° YO" 45°C 
Temp. 


Abb. I4a. Nr. 1 (Tabelle IX). Temperaturanstieg. 
Die Potentialunterschiede der Hamoglobinlésung bei Temperaturanstieg bzw. -abfall. 
23 * 


« 








354 Schau-Kuang Liu: 


sehen, dal das Potential bei 0 bis 5°C sehr langsam, bei 5 bis 10° ¢ 
wieder schneller ansteigt, und bei 10 bis 15°C sich wieder allmahlich 
verlangsamt bzw. verhindert ist. Von 15 bis 20°C bleibt das Potentia| 
fast unverandert; von 20°C an wird das Potential immer schneller 
abfallen. Die Kurve der gesamten Potentialverainderung ist zuerst 
konvex, dann konkav und verliuft schlieblich immer naher den 
Ordinaten. 

Abb. 14(b) stellt die Kurve der Potentialveranderung bei Tem. 
peraturerniedrigung dar. Beide Enden der Kurve nahern sich den 
Abszissen. 














Mv 
142 + SS Se ee ee eee ee 
140 | ’ 
138 oe +++ + 4 
136 | 
1S —ag? 35? IO? 25° 20" 157 WO” SF OL 
Temp. 
Abb. 14b. Nr. 1 (Tabelle 1X). Temperaturabfall. 
Die Potential hiede der Hamoglobinlésung bei Temperaturanstieg bzw. -abfall. 





Tabelle X. Vollblut wurde auf gleiche Weise gemessen. Nach 
einem langsamen Potentialanstieg in den ersten wenigen Minuten bleibt 


Tabelle X. 


Die Potentialunterschiede des menschlichen Vollblutes bei je 5°C Tem- 
peraturanstieg bzw. -abfall. 






































Temperatur Millivolt Unterschied Temperatur Millivoit Unterschied 
< ot — 
5°C 174,2 40°C 165,0 
10 178,0 3,8 35 162.5 2.5 
15 177.5 0,5 30 160,0 2.5 
20 176,0 15 25 158,0 2,0 
25 174,5 1,5 20 156,0 2,0 
80 172,5 2,0 . 15 154,0 2,0 
35 170.0 | 25 10 152,0 2,0 
40 1650 | 50 5 150,5 1,5 
Mv 
166 
164 
162 ~ + ——— 
160 
758 ’ : 
156 
ia SSeS Shao + 
} . 152+ 
5? 10" 15° 20° 25° 30° 35° wor § = "Ugr—350 397 25 20" 18? SC 
Temp. Jemp 
Abb. 15a. (Tabelle X) Temperaturanstieg. Abb. 15b. (Tabelle X). Temperaturabfall. 


Die Potential hiede des Vollblutes bei Temperaturanstieg bzw. -abfall. 
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das Potential konstant. Das Potential erreicht das Maximum ungefahr 
bei 10°C, dann erfolgt ein immer schnellerer Potentialabfall. Er- 
niedrigt man nun die Temperatur, so wird das Potential immer lang- 
samer abfallen. Es sei hier darauf aufmerksam gemacht, daB die 
Reaktionsgeschwindigkeit anfangs gréBer ist als bei der konzentrierten 
Hamoglobinlésung. 

Abb. 15(a) stellt die Kurve der Potentialverinderung bei Tem- 
peraturerh6hung dar. Die Natur dieser Kurve ist fast dieselbe wie bei 
der konzentrierten Hamoglobinlésung, ausgenommen, dab das Potential 
viel schneller das Maximum erreicht und abfillt. 

Abb. 15(b) stellt die Kurve des Potentialabfalls bei Temperatur- 
erniedrigung dar. Die Kurve beugt sich etwas nach unten. 

Der Unterschied zwischen den Potentialverlaufen von Vollblut und 
konzentrierter Hamoglobinlésung liegt hauptsichlich in der Kon- 
zentration des Himoglobins. Da das Vollblut auch Bicarbonat enthilt, 
kann dies vielleicht mehr oder weniger Einflu8 durch die Erhéhung 
der Kohlenséurespannung bewirken, auf jeden Fall aber nicht geniigend, 
um den Potentialabfall zu verursachen. Die Tatsache, dab ganz ver- 
dinnte Hamoglobinlésung durch Temperaturerhéhung bis zu 40°C 
schnellere Potentialverliufe als die konzentrierte Himoglobinlésung 
ergibt, zeigt, daB die Reaktionsgeschwindigkeit hauptsichlich von der 
Konzentration des Himoglobins abhingt. Es sind daher bestimmte 
Mengen von Oxyhimoglobin H(HbO,), unter gewissen Bedingungen 
erforderlich, um einen Potentialanstieg zu verursachen. 

Wahrscheinlich spielt auch die lonisationswirme des Gemisches 
von Methimoglobin, Haimoglobin und Oxyhiamoglobin eine Rolle. Je 
nachdem die Ionisationswirme positiv oder negativ ist, wird die 
Reaktion nach der sauren oder der alkalischen Seite hin verschoben. 
Danach ist die Reaktionsgeschwindigkeit von der Temperatur und 
lonisationswairme des gesamten Gemisches von Methimoglobin, Hamo- 
globin und vielleicht auch dem noch vorhandenen Oxyhamoglobin usw. 
abhingig. 

Die Hauptrolle spielt auBerdem die thermodynamische Wirkung 
auf die Reduktion und Oxydation des Chinhydrons und Hamoglobins. 
Nach unseren friiheren Untersuchungen iiber den Einflu8 der Tem- 
peraturerhéhung auf 1:4 verdiinntes Blut (Tabelle V) finden wir, 
daB die Reduktionsprozesse bei 25 bis 30° C schon nicht mehr ablesbar 
sind, wahrend die Oxydation bedeutend beschleunigt wird. Das be- 
deutet, daB der ReduktionsprozeB im Blute immer schnell stattfindet 
und bei Temperaturerhéhung auch sozusagen friih verschwindet. 
Den Potentialverlauf von Blut und konzentrierter Hamoglobinlésung 
bei Temperaturerhéhung kann man aus derselben theoretischen Basis 
erklaren. Der Reduktionsvorgang bei niedriger Temperatur ist immer 
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ablesbar und von der Dissoziation der H’, hauptsichlich von Hamo. 
globin, abhiangig, und ist unter einer gewissen Temperaturgrenze bei 
Temperaturerhéhung meBbar beschleunigt. Daher finden wir einen 
immer allmahlicheren Potentialanstieg bis zu einer gewissen Tem. 
peratur, wobei die Oxydationsvorginge auch derartig beschleunigt 
sind, daB sie diesen Potentialanstieg zu balancieren vermégen. Hier 
findet man, daB das Potential fiir kurze Zeit je nach Konzentration 
des Himoglobins usw. konstant bleibt. 


dC, 
dt 


worin R die H oder OH’ bedeutet. Erhéht sich die Temperatur weiter. 
so wird die Reduktion immer mehr zuriicktreten bzw. verschwinden 
und die Oxydation sich beschleunigen. Deshalb findet man einen 
immer schnelleren Potentialabfall. Setzt man alle diese Faktoren zu- 
sammen, so kann man den Potentialverlauf von Blut und konzentrierter 
Hamoglobinlésung durch Temperaturerhéhung zum gréBten Teile 
erklaren. 


Der langsamer werdende Potentialabfall durch Temperaturerniedrigung 
ist wiederum sehr verwickelt. AuBer den Veraénderungen in der Wasserstoff- 
ionenaktivitaét, Ionenkonduktivitét und der chemischen Natur des Haémo- 
globins kommen hauptsa&chlich die folgenden Faktoren in Betracht: Daf 
die Menge des Chinhydrons sowie die Konzentrationen [C,H,O,] und 
(C,H,(OH),) in wié&sseriger gesittigter Chinhydronlésung durch Tem- 
peraturwechsel] sich verandern, stellten wir bereits fest. Bei Temperatur- 
erhéhung wird das Potential ansteigen im Sinne der Verschiebung der 
Reaktion nach der alkalischen Seite hin, und umgekehrt. Die Tatsache, dali 
das Potential von Blut und konxzentrierter Hamoglobinlésung durch Tem. 
peraturerniedrigung von 40 bis auf 5°C immer langsamer abfallt, zeigt, 
daB gewisse Oxydationsprozesse noch vorhanden sind, obwohl eine Re- 
duktion nicht mehr nachweisbar ist. 


Die Gesamtpufferung des Hamoglobins ist von der Konzentration, 
nicht aber von der Temperatur abhangig. Unter gewissen Bedingungen 
wird die Pufferkapazitét durch Temperaturveranderung nicht beeinflubt. 
Das bedeutet, daB die Pufferung die Gesamtreaktionsgeschwindigkeit 
durch Temperaturverénderung unter gewissen Bedingungen verhaltnis- 
maéBig verlangsamen kann. Da die Pufferwirkung in einer konzentrierten 
Haémoglobinlésung gréBer als im Vollblute ist, so findet man einen lang- 
sameren Potentialverlauf mit Temperaturveraénderung. 


= K, (A(R) — K,[By (oy = 0, 


Aus den erwahnten Tatsachen kann man weiter schlieBen, dal 
die Reduktionsprozesse zwischen Chinon und H,, hauptsichlich von 
Hiamoglobin, sehr empfindlich gegen Temperaturerhéhung sind. Von 
reinem Serum, Blut, bis zur konzentrierten Hamoglobinlésung ergibt 
sich eine Reihe durch Temperaturerh6hung hervorgerufener Potential- 
verliufe, und zwar so, daB die Kurven der verschiedenen Potential. 
verlaufe oder der gesamten chemischen Reaktion sich zuerst nach 
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unten beugen werden, sich dann allmahlich nach oben erheben und sich 
schlieBlich wieder flacher strecken. Durch Temperaturerniedrigung 
werden alle Potentialabfalle verlangsamt bzw. vermindert. 


Die Beziehung zwischen der Geschwindigkeit der Temperatur- und der 
Chinhydronpotentiilverdnderung des Vollblutes. 

1 Wird die [H'] durch chemische Reaktionen nach der sauren oder 

der alkalischen Seite hin verschoben, so wird das Potential nach der 

Nernstschen Formel, ohne Beriicksichtigung der Veranderung der 

Gleichgewichtskonstante usw., entsprechend verandert. 


Differenziert man die Formel nach der Potentialveranderung, so erfolgt 


. dx dpy RT 
. a's a (29) 


worin 2, das Normalpotential, 7 die absolute Temperatur, R die Gas- 
konstante, F 96500 Coulomb bedeuten. Die Geschwindigkeit der 
Chinhydronpotentialveranderung des Blutes wechselt nicht regelm&Big mit 
der Temperaturerhéhung oder -erniedrigung, sondern je nach der Warme- 
absorption und der Wirkung auf die Reduktions-Oxydationsvorgange ganz 
verschieden. Man kann die Beziehung der Geschwindigkeiten der Potential- 
und der Temperaturverinderung sowie der Verschiebung der [H’] wieder 
nach der Nernstschen Formel kurz so schreiben: 
da h, 
ae Wi nF of * + % (30) 
Die Geschwindigkeit der Potentialverénderung, der Verschiebung der 
[H"], sowie der gesamten chemischen Reaktion ist daher von der Tem- 
peraturveranderung abhangig. Weiterhin ist 


n F (my, — 2%) 


h—hkj=e FT (31) 
Logarithmiert man diese Gleichung und differenziert nach Zeit ¢, 
so erfolgt 
dlogh _ dx nF 3 
de 8° te RUT,—T,) ay 
Nach Gleichung (5) ist aber 
” a oe q(T, — T.) , 
log ¢ log h, — logh, = loge RT,T, 
Es folgt 
dlogh Pe qe(T, — T) « 
de ~ '°C° aR TT, ” 
Die Gesamtreaktionsgeschwindigkeit l48t sich ohne groBen Fehler 
so ausdriicken : 
dCy /1)\ , — ‘ 
Gee (x) = mK, (C,H, 0,](Hn B’] — In Ky (C,H,(OH),)}(0") 
dx nF 
ta er 








4 
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Durch Temperaturverénderung innerhalb gewisser Grenzen ist 
dCy (1 — = ee ~ 
a (=) — In K’ (C,H, 0,][H B’] — In Kj [C,H,(OH),) [0] 

_ an nF 

<a R(T, —T,) 
Wir kénnen nun die verschiedenen Geschwindigkeiten schlieBlic), 
bestimmen 


. (35) 





— ach. Sas 
t,— ty 7 
qT, fe T, G,, (36) 
t, — ty 
Ch, — Cry G.. 
i, —t ’ 
Ferner lassen sich die folgenden Temperaturkoeffizienten ersehen: 
ty — Hy " 
T,—T, : | 
’ (37) 
Ch, — Che P | 
T,—T, 


Es sei hier darauf aufmerksam gemacht, daB das Chinhydron- 
potential des Vollblutes bei konstanter Temperatur trotz des Auf- 
tretens verschiedener Reduktions-Oxydationsvorginge fast konstant 
erhalten bleibt und der Potentialanstieg sogar kaum ablesbar ist. Desha|! 
kénnen wir annehmen, da die sonstigen vorhandenen Reduktions. 
Oxydationsvorgiinge anderer Elemente, wie Fe und Fe™ usw. im 
Blute, sowie auch in gewissen konzentrierten Hamoglobinlésungen 
kaum Potentialverinderungen verursachen kénnen, weil die Puffer- 
wirkung sehr groB ist. Die Gesamtreaktionsgeschwindigkeit ist. wie 
wir bereits vermuteten, hauptsachlich durch die Reduktions-Oxydations. 
vorginge der Chinhydronkomponenten, H’, OH’ und O, bedingt. 

Wir konnten beobachten, daB das Gemisch von Chinhydron und 
Vollblut sich schnell zu Dunkelrot verandert. Gerinnung tritt einige 
Minuten nach Durchriihren ein. Durch Temperaturerniedrigung. 
besonders unter 10° C, wird das Gemisch ganz dick, ja sogar zur festen 
Masse. Alle diese Verinderungen kénnen den Potentialverlauf ent- 
sprechend beeinflussen. Dieselbe Veranderung erfolgte auch in ge- 
wissen konzentrierten Hamoglobinlésungen. Bei konstantem Maximum- 
potential tritt das Gleichgewicht der Reduktions-Oxydationsvorgange. 
wie wir bereits dargelegt haben, auf. Das Resultat unserer Unter- 
suchungen ist folgendes: 

Tabellen XI und XII. Vollblut wurde unter allmahlicher Tem- 
peraturerhéhung und -erniedrigung gemessen. Temperatur, Zeit und 
Potential wurden alle genau gleichzeitig abgelesen. Das Verhaltnis 
a, — x,: T, — T, wurde berechnet. 
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Tabelle XJ. 
Die Beziehung zwischen der Geschwindigkeit der Potential- und Tem- 
peraturveranderung. 





Temperatur- 





u o . a, — Me 

Zeit bs os a | Mitivoh |” ~~ pe = —> 

0’ 15,0 178.5 

Vy 17,5 2.5 178,0 05 0,20 
1 18,2 0,7 177.8 0,2 0,28 
1M 20,0 1.8 177,3 0,5 0,27 
2 22,0 2.0 176,7 0,6 0,30 
245 24,0 2.0 176,3 0,4 0,20 
3 25,0 1.0 176.0 0,3 0,30 
31), 28,5 35 175.0 1,0 0,28 
4 30,5 2,0 174,5 0,5 0,25 
4g 33.8 3.3 173,5 1,0 0.30 
5 35,0 1,2 173.0 05 0,41 
5Y, 37,0 2,0 172,90 1,0 0,50 
6 39,2 2,2 171.0 1,0 0,45 
6, 41,2 2.0 169.5 15 0,75 

0’ 40,0 157.5 

I, 32,0 8.0 152,3 5.2 0,65 
1 27,2 48 150,0 23 0,48 
11, 23,0 4,2 147.5 2.5 0,59 
2 20,0 3,0 146.5 1,0 0,50 
24, 17,0 3,0 145.5 1,0 0,30 
3 15,5 1,5 145.0 0.5 0,30 
BU 14.6 0.9 145.0 0.0 0,00 


Von 15°C an fallt das Potential immer schneller mit Temperatur- 
erhdhung und langsamer mit Temperaturerniedrigung ab. Das Ver- 
hiltnis 7, — 2,: 7, — 7, vergréBert sich mit der Temperaturerhéhung 
und verkleinert sich mit der Temperaturerniedrigung. 

Abb. 16 stellt die Potentialkurven dar. Die Kurve bei Temperatur- 
anstieg biegt sich nach oben, die Kurve bei Temperaturabfall dagegen 
nach unten. Es wird festgestellt, daB die Reaktionsgeschwindigkeit 
nicht parallel zur Temperaturverainderung vor sich geht. In anderen 
Worten ist die Reaktionsgeschwindigkeit nicht eine einfache Funktion 
der Temperatur. 

Unsere Untersuchung iiber die thermodynamische Beziehung 
zwischen Chinhydron einerseits und Serum, Plasma, Blut, Blut- 
kérperchensuspension und konzentrierter Hamoglobinlésung andererseits 
soll nicht nur die komplizierte chemische Reaktion darlegen, sondern 
auch fiir die praktische Anwendung der Chinhydronkette Hinweise 
geben. Wir messen die py des | : 4 mit physiologischer Kochsalzlésung 
verdiinnten Blutes gewéhnlich bei Zimmertemperatur, vielleicht 18 
bis 22°C. Bei dieser Temperatur ist der Potentialverlauf, wie auch 
die Reaktionsgeschwindigkeit, schon sehr schnell. Das Anfangspotential 
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Tabelle XII. ers 
Die Beziehung zwischen der Geschwindigkeit der Potential- und Tem ver 
peraturveranderung. zul 
Na 
Temperatur- - rt 
T t . Potentialunter- Xs pe 
Zeit "or ur “— Millivolt ‘o re | PT oe 7 = Pol 
An 
0’ 15,0 176,5 hed 
1 17.0 2.0 176,0 05 0,25 
2 19,0 2.0 | 1755 0,5 0,25 sch 
3 21,0 2.0 175,0 0,5 0,25 wir 
4 23,0 2.0 174.5 0,5 0,25 san 
5 25,0 2,0 174.0 0,5 0,25 : 
6 27,0 2.0 173.5 05 0,25 nar 
7 28.8 1.8 173,0 0.5 0,27 
8 30,5 1,7 172,0 1,0 0,58 
9 32,1 1.6 171.0 1,0 0,62 Bec 
10 33.8 1,7 170.0 1,0 0,58 ech 
11 35.5 1,7 168,5 15 0,88 = 
12 37,0 15 167.0 1,5 1,90 Hit 
13 38,3 1,3 165.5 15 1,10 fiir 
i 1,7 163,3 2,2 1,30 fliis 
0’ 40,0 159,0 
1 36,0 4,0 156,0 3,0 0,75 
2 31,0 5,0 152.5 3,5 0,70 Wi 
3 26,0 5,0 150,0 2.5 0,50 T 
4 23,0 3,0 148,5 1,5 0,50 - 
5 20,2 2.8 147,0 1,5 0,53 $0 | 
6 18,2 2,0 146,0 1,0 0,50 
\ 7 16,5 1,7 145.5 0,5 0,29 
8 15,2 1,3 145.3 0,2 0,09 Blu 
so) \} 14,0 1,2 145,3 0,0 0,00 
10 «|| 180 10 145.3 0.0 0,00 der 
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Min 
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Geschwindigkeit der Chinbydronpotentials und Temp veranderung des Vollblutes. 
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(erstes Ablesen), entsprechend dem wahren Potentialunterschied des 
verdiinnten Blutes, ist bei dieser Temperaturgrenze sehr schwer ab- 
zulesen, da der Potentialanstieg auBerordentlich schnell stattfindet. 
Nach unseren Ergebnissen wird nicht nur der ganze Chinhydron- 
potentialverlauf unter 15°C verlangsamt, sondern es wird auch der 
Potentialanstieg besser nachweisbar. Der Unterschied zwischen dem 
Anfangspotential (erstes Ablesen) und dem Maximumpotential ist 
bedeutend vergréBert. Je héher die zu messende Temperatur ist, je 
schneller die Reduktion des Chinons stattfindet, um so alkalischer 
wird die Lésung herauskommen. Ist die Reaktionsgeschwindigkeit 
eine sehr schnelle, so ergibt sich daraus eine andere Schwierigkeit, 
namlich das Potential genau abzulesen. 


Auch fiir die Bestimmung der pg des Serums kénnen wir die gleiche 
Bedingung vermuten. Der Potentialabfall ist bei héherer Temperatur 
schneller als bei niedrigerer, daher ist niedrige Temperatur in dieser 
Hinsicht besser fiir die Potentialbestimmung geeignet. Dies trifft auch 
fiir die anderen sauerstoffhaltigen gepufferten Gewebs- oder Kérper- 
fliissigkeiten zu. 


Es sei hier darauf aufmerksam gemacht, daB die thermodynamische 
Wirkung auf den Chinhydronpotentialverlauf von Temperatur zu 
Temperatur ganz verschieden ist. Ist die Temperatur nicht konstant, 
so kénnen sich sehr schwankende Rosultate ergeben. 


Die Hauptfehlerquelle fiir die py-Bestimmung des verdiinnten 
Blutes und der verdiinnten Hamoglobinlésung liegt im wesentlichen in 
den Reduktionsprozessen. Die Umwandlung des Oxyhamoglobins 
zum Methamoglobin liefert nicht nur Sauerstoff, sondern befreit auch 
zu gewissem Grade die H’. Wasserstoffionen und Sauerstoff von Oxy- 
himoglobin im Zusammenhang mit denselben Stoffen im Serum und 
anderen Blutbestandteilen werden die Reduktions- und Oxydations- 
vorgange des Chinhydrons vergréBern. Die Reduktionsprozesse des 
Blutes werden dadurch nachweisbar und viel empfindlicher gegen 
Temperatur. 

Zusammenfassung. 


1. Die Reaktionsgeschwindigkeit oder die Geschwindigkeit des 
Potentialabfalls des 1:4 verdiinnten Serums wird durch zehngradige 
Temperaturerhéhung innerhalb der Temperaturgrenze 10 bis 40°C 
ungefahr verdoppelt. 

2. Die Reaktionsgeschwindigkeit oder Geschwindigkeit der 
Potentialveranderung des 1:4 verdiinnten Blutes wird durch zehn- 
gradige Temperaturerhéhung innerhalb der Temperaturgrenze von 
10 bis 40°C ungefahr verdoppelt. 





' 
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3. Bei konzentrierter Hamoglobinlésung ergibt allmabliche Tem 
peraturerhéhung einen Verlauf, bei dem der Potentialanstieg zuerst 
schneller vor sich geht, sich dann verlangsamt und schlieBlich ver 
schwindet; das Potential wird dann anfangen abzufallen, und zwar 
zuerst schneller mit Zeitverlauf. Bei Vollblut ergibt sich auch ei 
solcher Verlauf, nur noch schneller und bedeutender. 

4. Da Reduktion und Oxydation katalytische Reaktionen sind 
kénnen wir schlieBen, daB diese katalytischen Reaktionen im Blute 
gleichfalls unter der R. G. T.-Regel sich auswirken. 

5. Die Beziehung zwischen Temperatur, Zeit und Potential 
verinderung des Vollblutes wurde festgestellt, und zwar mit dem 
Ergebnis, daB die Geschwindigkeit der Potentialverinderung nicht 
parallel mit der Temperatur verlauft. 

6. Die theoretische thermodynamische Beziehung zwischen Oxy 
hamoglobin bzw. Methaimoglobin, Gesamtpuffergemisch und Chin 
hydron ist ausgefiihrt worden. Auch die Hauptursache fiir den Potential. 
verlauf durch allmahliche Temperaturerhéhung oder -erniedrigung 
wird angegeben. 

7. Niedrigere Temperatur ist besser geeignet fiir die Bestimmung 
des Anfangspotentials des Serums, Plasmas, des verdiinnten Blutes 
und der verdiinnten Hamoglobinlésung, weil die Reaktionsgeschwindig 
keit sich bei niedrigerer Temperatur bedeutend verlangsamt. 

8. Der Hauptnachteil der Chinhydronkette fiir die Bestimmung 
der pu des Blutes liegt im wesentlichen in dem Reduktionsvorgang 
zwischen Chinhydron und H’ sowie Hamoglobin. Wir begegnen nicht 
nur der Schwierigkeit, das schnell ansteigende Potential genau ab. 
zulesen, sondern auch in manchen Fallen der, einen zu hohen py zu 
finden. 

%. Der Unterschied zwischen der thermodynamischen Wirkung aui 
die Reduktion und Oxydation des Chinhydrons und Oxyhamoglobins 
ist der, daB die Reduktion empfindlicher gegen Temperatur und schneller 


stattfindet und durch Warmeabsorption friiher verschwindet als die 


Oxydationsprozesse. 

10. Nach unseren gesamten Arbeiten laBt sich bereits die Potential. 
veranderung durch chemische Reaktionen meistenteils erklaren. Selbst- 
verstindlich wird auch die Elektrizitat hier die Wasserstoffionen. 
aktivitat sowie die gesamte Reaktion beeinflussen. 
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Zur Frage des' Gefilles des osmotischen Druckes ~ 
und der H-lonenkonzentration im! arteriellen, Pfortader- 
und Lebervenenblut, und zar Methodik ihrer Messung. 


Von 
(. Hiibler und K. Weber 
in Gemeinschaft mit Dimitrievitsch und Z. Selinger. 


(Aus dem physicochemischen Laboratorium der chirurgischen Universitats. 
klinik Wiirzburg.) 


(Eingegangen am 4. Marz 1928.) 


Mit 4 Abbildungen im Text. 


Gelegentlich anderer Untersuchungen hatte einer von uns! an 
Hunden mit Angiostomie der Pfortader feststellen kénnen, da8 der 
osmotische Druck des Pfortaderblutes beim niichternen Tiere (und 
nach dem Fressen) gegeniiber dem arteriellen Blute keine Differenzen 
aufweist, die weit tiber das MaB der Fehlergrenze der Methodik hinaus- 
gehen, solange man das Blut nach Entfernung der Kohlensaure unter. 
sucht. Die Befunde standen im Gegensatz zu den Untersuchungen 
von Fanound Botazzi*, die im Pfortaderblut Werte von A = 0,602 bis 0,692 
gefunden hatten. Allerdings an Blut, das unter 0] aufgefangen, bei 
dem der CO,-Einflu8 also nicht ausgeschaltet war. Obwohl die Frage 
an sich nicht in das Gebiet des Chirurgen gehért, schienen uns weitere 
Untersuchungen doch wiinschenswert, und wir fiihrten sie aus, da sie 
uns die Grundlage fiir andere Fragen geben sollten. 

Wir stellten uns die Frage, ob und wieweit Gefille des osmotischen 
Druckes und der H-Ionenkonzentration bestehen zwischen dem 
arteriellen Blute, dem der Pfortader und der Lebervene. Und zwar 
unter Bedingungen bei der Messung, die die intravitalen Verhiltnisse 
nach Méglichkeit reproduzieren, und an Blut, das unter méglichst 
physiclogischen Bedingungen entnommen wurde. 


1 Hadbler, Untersuchungen zur Molekularpathologie des experimentellen 
Diinndarmverschlusses. Zeitschr. f. d. ges. exper. Med. 54, 524, 1926. 
2G. Fano und Botazzi, Arch. ital. Biol. 26, 45, 1896. 
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Um miéglichst einfache Versuchsbedingungen zu haben, be- 
schrankten wir uns bewu8t darauf, die Untersuchungen nur an Hunden 
vorzunehmen, die seit 24 Stunden niichtern waren. 

Die Blutentnahme aus den tiefliegenden GefiBen unter méglichst 
physiologischen Bedingungen ist méglich mit Hilfe der Angiostomie 
nach London. Fir die Pfortader war von dem einen! von uns schon 
friher eine Modifikation des Londonschen Vorgehens beschrieben und 
gezeigt worden, daB die Operation selbst keinen wesentlichen EinfluB 
auf die genannten Werte ausiibt, sofern man wartet, bis die Tiere 
mindestens 8 Tage lang normales Verhalten zeigen. Bei glatter Heilung 
kann man meist am zehnten bis zwélften Tage nach der Operation 
beginnen. Es war also lediglich zu versuchen, ob das Londonsche 
Verfahren fiir die Angiostomie der Lebervene ebenfalls einfacher zu 
gestalten sei. 

Fiir die Kryoskopie mit Gasdurchleitung war ebenfalls schon 
friher in dem Schadeschen Institut eine Methodik von uns ausgearbeitet 
und beschrieben worden?. Im Laufe der Zeit wurden einige Anderungen 
wiinschenswert. 

Endlich galt es, eine Methode zu finden, die es erméglicht, den 
Blut-pq unter Beriicksichtigung der in vivo herrschenden Gasverhilt- 
nisse elektrometrisch zu messen, denn nur die elektrometrische Messung 
arbeitet mit der fiir die Beantwortung der gestellten Fragen geniigenden 
Genauigkeit. 

Die Ausarbeitung der Methodik oblag dem einen von uns (Habler), 
sie soll im ersten Teilé beschrieben werden. Fiir die im zweiten Teile 
angegebenen Resultate sind alle Untersucher verantwortlich. 


I. Methodik. 
1. Die Angiostomie der Lebervene. 

London geht, ebenso wie bei der Pfortaderangiostomie, zweizeitig vor 
und n&éht seine Kaniile an den aus dem linken Leberlappen kommenden 
Venenast an. 

Wir gehen folgenderma8en vor: Lagerung des Tieres auf einen unter 
die Lebergegend geschobenen schmalen Sandsack. Das Tier ist mindestens 
24 Stunden niichtern, damit der Magen leer ist. Paramedianschnitt, zwei 
Querfinger unterhalb des Schwertfortsatzes beginnend, bis unter den Nabel. 
Vorziehen des Magens vor die Bauchwunde. Umgreifen der Leberoberflache 
und Herabziehen des Organs. Es spannt sich dann das Lig. falciforme 
an, das durchtrennt wird. Nunmehr werden die an der Leberoberflache 
austretenden Lebervenen gut zuginglich. | Die starkste von ihnen wird 
von ihren bindegewebigen Verwachsungen getrennt und mit anatomischer 
Pinzette oder Kochersonde mobilisiert, so daB eine Deschampsche Nadel 


1 Hadbler, |. c., 8. 528. 
® Schade, Claussen, Hdbler, Hoff, Mochizucki und Birner, Zeitschr. 
f. d. ges. exper. Med. 49, 338, 1926. 
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um sie herumgefiihrt werden kann. Inzwischen wird, wie bei der Pfor 
aderangiostomie, ein dicker Seidenfaden durch das eine Ohr der Kaniik 
hindurchgezogen und geknotet, der doppelte Faden dann mit de; 
Deschampschen Nadel um das Gefé8 herumgefiihrt und der eine der beidey 
Faden durch das andere Ohr der Kaniile hindurchgezogen, ohne zuniichs; 
geknotet zu werden. Dann wird jederseits der Lebervene ein diinner Fade, 
durch das derbe, das GefiB umgebende Bindegewebe durchgestochen, 
durch das entsprechende Ohr der Kaniile gezogen und mehrmals gekniipft 
Die Kaniile sitzt nun bereits fest auf dem GefaB. Erst dann wird der uy 
das GefaB6 gefiihrte Faden unter Leitung des Auges so gekniipft, daB kein. 
Einschniirung entsteht. Das Kissen wird dann entfernt und die Kaniil 
seitlich vom Proc. xiphoideus durch die Bauchwand durchgestochen 
Damit ist die Operation beendet und die Pfortaderangiostomie wird ent. 
weder in der friiher beschriebenen Weise angeschlossen oder in zweite: 
Sitzung vorgenommen. 

Auf den aus der Bauchhaut herausragenden Teil wird nach Naht der 
Wunde der Verschlu8 aufgeschraubt und ein mit Jodtinktur getrankter 





Abb. 1. 


Tupfer untergelegt. Unruhige Tiere erhalten, um das Lecken an der Kaniile 
zu verhindern, einen Gipskragen. Die Form der Kaniile ist dieselbe, wie 
bei der Pfortader beschrieben (s. Abb. 1). Vom dritten Tage ab wird tlie 
Kaniile taglich mit steriler Kochsalzlésung ausgespiilt und mit Alkoho! 
und Ather getrocknet und desinfiziert. Die Punktion geschieht in Riicken. 
lage des Tieres, wie friiher beschrieben. 

In den Fallen, in denen die Isolierung der Lebervene Schwierigkeiten 
machte, haben wir darauf verzichtet und uns damit begniigt, die Kaniile 
nur an das seitliche Bindegewebe festzunéihen. Es mu8 jedoch gesagt 
werden, daB in allen diesen Fallen sich die Kaniile sehr bald gelést hatte. 
was daran zu erkennen war, da8 sie sich frei um sich selbst drehen lied. 
Die Punktion gelang trotzdem in der Mehrzahl der Fille, wenn auch mit 
einigen Schwierigkeiten. 

Die Gefahr, daB man die in der Naéhe liegende V. cava punktiert, 
ist dann gering, wenn man stets darauf achtet, die Punktionsnadel nicht 
mehr als héchstens !/,cm mehr vorzuschieben, als die Lange der Angio- 
stomiekaniile betragt. Es empfiehlt sich, das Ma8 durch einen iiber dic 
Punktionskaniile geschobenen kleinen Korken zu fixieren. 
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2. Die Kryoskopie mit Gasdurchleitung. 


Im Laufe der Untersuchungen hatte sich gezeigt, daB Schwierigkeiten 
dadurech entstehen, da8 bei der friiher beschriebenen Anordnung das 
Beckmannthermometer mit der Riihrvorrichtung und Gasdurchleitung 
lediglich im Korkstopfen befestigt war. Es l4B8t sich dabei nicht vermeiden, 
daB sich Thermometer und Riihrer verschieben, und da8 der Riihrer am 
Quecksilbergefa8 des Thermometers oder dem GefriergefaB reibt, so daB 
die Messung gestért wird. Wir haben daher als Verschlu8 des Gefrierrohres 


















Abb. 2. Abb. 3 


eine doppelte Hartgummiplatte gewéhlit, in deren oberen Teil Thermo- 
meter, Riihrvorrichtung und Gas-zu- und -ableitung fest eingekittet ist. 
Diese obere Platte wird mit SchraubverschluB auf die fest auf das Gefrier- 
gefaB aufgekittete Unterplatte aufgeschraubt. Eine Gummiringdichtung 
sorgt fiir gasdichten Verschlu8. (Die Form des Kryoskops ist aus den Abb. 2 
und 3 ersichtlich!.) Die Ableitung des Gases durch die VerschluBplatte 
ist notwendig, da bei der friiher verwendeten seitlichen Ableitung der 


1 Das Kryoskop ist erhdltlich bei Fritz Kéhler, Univ.-Mech. a. D., 
Leipzig 8. 3, Windscheidstr. 33. 
Biochemische Zeitschrift Band 195. 24 
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aufsteigende Schaum sich nicht geniigend in dem erweiterten oberen Toile 
verteilt und die Schaumblasen infolgedessen nicht zum Platzen kommen. 
Dadurch geht sehr leicht Untersuchungsmaterial verloren. Bei der jetzigen 
Anordnung sind unangenehme Stérungen dieser Art oder Reiben des 
Riihrers nicht mehr vorgekommen. 

Das aus dem Gasometer kommende CO,-Gemisch mu8 vorgekiil|t 
werden. Dies geschieht durch die in die Gefrierlésung mit eingefiigte Kiih!- 
schlange. Das Gasableitungsrohr taucht ein wenig unter Wasser, um 
Kommunikation mit der AuBenluft zu verhindern. 

Zur Messung wird zundchst das zu untersuchende Material etwa 
15 Minuten lang mit dem C O,-Gemisch durchgeperlt und dann in der iiblichen 
Weise unter sténdigem mechanischen Riihren vorgekiihlt. Das Impfen 
geschieht mit einem in eine Drahtschlinge eingefrorenen Eiskristall, der 
durch die Offnung der Gasableitung eingebracht wird. Nach dem Impfen 
ist die Gaszuleitung abzustellen, damit nicht durch das vorgekiihlte Gas 
falsche Temperaturen erzeugt werden. Bei Benutzung desselben Gas- 
gemisches iiberschreitet die Differenz der Doppelmessungen nicht 0,008°, 
bei geniigender Ubung la8t sich sogar eine Genauigkeit von 0,003° erzielen. 


3. Die Messung der H-Ionenkonzentration unter Beriicksichtigung 

der intravitalen Gasverhdltnisse. 

Auf die bisher bekannten Methoden der py-Messung im Blute nahe: 
einzugehen, glauben wir unterlassen zu kénnen. Fiir eine genaue Messung 
muBte gefordert werden: 

1. Beriicksichtigung der CO,-Spannung; 

2. auch der O,-Spannung, da nach Hasselbalch und Lundsgaard' 
bei gleicher CO,-Spannung héherer O,-Partialdruck die Reaktion des 
Gesamtblutes nach der sauren Seite verschiebt, weil Oxyhamoglobin eine 
starkere Séure ist, als reduziertes Hamoglobin. 

Die Feststellung der CO,-Spannung allein und Messung der H-Ioneu- 
konzentration mit Durchleitung eines H,-CO,-Gemisches von gefundenem 
Partialdruck konnte also nicht geniigen. Wir haben sie daher nach einigen 
Versuchen wieder aufgegeben. Der Vollstaéndigkeit halber sei hier nur 
erwahnt, daB wir die CO,-Spannung in diesen Fallen dadurch feststellten. 
daB wir eine in der Punktionsspritze befindliche kleine Luftblase durch 
héufiges Schiitteln mit der CO, des Blutes in Spannungsausgleich setzten 
und sie dann im Kroghschen Mikroapparat analysierten. Die Methode 
hat zweifellos den Nachteil, da8 sie leicht zu niedrige Werte ergibt, wenn 
die Gasblase zu groB gewahit wird. Man kann diesen Fehler durch wieder- 
holtes Fiillen der Spritze vermeiden. 

Die Messung mit der von Michaelis angegebenen U-Elektrode kam 
nicht in Frage, da aus der Lebervene das Blut bei der Punktion nicht ohne 
weiteres herausflieBt. AuBerdem hat sie ebenfalls den Nachteil da8B die 
Gasblase im Verhaltnis zur Blutmenge recht gro8 ist und somit leicht 
zu niedrige Werte erhalten werden kénnen. Ja, es ist kaum médglich, die 
Gasblase dabei stets gleich groB zu wahlen, so daB die erhaltenen Werte 
nicht einmal mit Sicherheit zu Vergleichszwecken zu verwenden sind. 
Besonders bei Untersuchungen, bei denen wie bei den unsrigen von vorn- 


1 Hasselbalch und Lundsgaard, diese Zeitschr. 38, 88, 1912. 
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herein nur geringe Unterschiede zu erwarten sind, kann die Methodik also 
nicht geniigen?. 

Auch die Messung mit Chinhydron mute ausscheiden, da sie beim 
Gesamtblut infolge des Reduktions-Oxydationssystems Haimoglobin—Oxy- 
hamoglobin kein konstantes Potential ergibt. Obwohl von einzelnen Autoren 
gute Erfahrungen damit berichtet werden, fehit es doch nicht an Mitteilungen 
dariiber, daB bei der Messung organischer Fliissigkeiten, besonders von 
Blut, erhebliche Unsicherheit bestehe. 

Wir haben daher eine ,,Spritzenelekt rode“ von nachstehend abgebildeter 
Form konstruiert (Abb. 4) *. 











Abb. 4. 


Eine fiir Rekordkaniilen genau passende Glasspritze tragt seitlich 
eine kleine Ausbuchtung g, in der sich die Platinelektrode h befindet. Das 
Volumen der Ausbuchtung ist so bemessen, daB sein Verhaltnis zum Gesamt- 
spritzeninhalt 1:50 betrigt. Es wird somit die in der Fliissigkeit vor- 
handene Gasmenge auf ein um 0,5 gréBeres Volumen verteilt. Anstatt 
100% der vorhandenen Gasmenge erhalt man also nur 98%, ein Verlust, 
der beziiglich seines Einflusses auf das elektrometrische Potential weit 
innerhalb der Fehlergrenze der Messung selbst liegt. Auch fiir eine eventuelle 
Analyse der Gasblase liegt der Fehler innerhalb der Streuung der Methodik 


Obwohl auch wir, ebenso wie andere Untersucher*, darch Kontroll- 
messungen feststellen konnten, daB durch Zusatz von Na-Citrat oder 
-Oxalat kein wesentlicher Einflu8 auf die (H’) des Blutes ausgeiibt 
wird, haben wir zu unseren Messungen doch Hirudin als gerinnungs- 
hindernde Substanz zugefiigt. Wir gingen dabei von der Uberlegung 
aus, daB die Citrate und Oxalate keine echten Neutralsalze sind, sondern 
leicht alkalisch reagieren. Und wenn auch dadurch eine Verschiebung 
der aktuellen Reaktion nicht nachzuweisen war, so war doch theoretisch 
méglich, daB sich das Puffersystem Kohlensiure—Bicarbonat ver- 
schieben wiirde. Damit wurden aber die Werte der CO,-Analyse, die 
wir fiir die Kryoskopie mit benétigten, in ihrer Sicherheit in Frage 
gestellt. Allerdings muB gesagt werden, daB trotz der Anwendung 
des Hirudins recht hiaufig Gerinnung eintrat, die ihrerseits wieder 
das ganze Resultat in Frage stellt. 


1 Anmerkung bei der Korrektur. Auch bei der von C.H. Lasch, Zeitschr. 
f. d. ges. exper. Med. 56, 157, 1927 angegebenen Spritzenelektrode erscheint 
es schwierig, die Gasblase stets gleich groB und in ihrem Verhaltnis zur 
Menge des Untersuchungsmaterials geniigend klein zu bemessen. 

* Die Spritzenelektrode ist ebenfalls bei Fritz Kohler, Leipzig, er- 
haltlich. 

% Hoéber, Phys. Chem. d. Zelle u. Gewebe 1922, 8S. 133. 

24* 
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Bei den Untersuchungen machten wir die tiberraschende Beob. 
achtung, daB man das Blut in der Spritze auch dadurch defibrinierey 
kann, daB man eine geringe Menge gereinigtes Hg in die Elektrode 
bringt und damit das Blut durchschiittelt. Die Gasanalyse ist danach 
jedoch meist kaum mehr méglich, da keine einheitliche Gasblase be. 
stehen bleibt, sondern nur fein verteilter Schaum. Das Potential der 
Messung wird aber in keiner Weise gestért, so daB wir glauben, dieses 
Vorgehen fiir die Fille, in denen auf die Gasanalyse verzichtet werden 
kann, empfehlen zu diirfen'. 


Die Messung mit der Spritzenelektrode geht folgendermaBen vor sich; 
Das Platinieren geschieht nach Reinigung mit Salpeterséure und destil- 
liertem Wasser dadurch, da8 die Platinchloridlésung in die Spritze eingefiillt 
und die Elektrode mit dem negativen Pol eines Akkumulators verbunden 
wird. Als Anode wird ein Platindraht in den Konus der Spritze eingefiihrt. 
Ausspiilen mit destilliertem Wasser und Polarisieren mit verdiinnter H, 80, 
in der gleichen Weise. 

Danach wird die Spritzenelektrode im Dampftopf sterilisiert. Vor 
der Benutzung wird der Kolben der Spritzenelektrode zunéchst mit sterilem 
Vakuumhahnfett diinn eingefettet, um absolut gasdichten Verschlu8 zu 
sichern. Dann wird sie mit steriler Kochsalzlésung (luftblasenfrei) gefiillt 
und mit einem fein ausgezogenen, ebenfalls sterilisierten Glasrohr Wasser- 
stoff aus dem Kippschen Apparat eingeleitet, indem man die Spritze dabei 
mit der Offnung nach unten halt. Zur Sicherung der Asepsis wird der 
Wasserstoff durch eine Waschflasche mit Sublimatlésung geleitet. Eine 
Infektion diirfte auf diese Weise ziemlich sicher vermieden werden. Ist 
so eine mehr oder weniger groBe H,-Blase in die Spritze gebracht, wird 
sie wieder véllig entleert, indem man sie dabei unter sterile Kochsalzlésung 
halt, um Kommunikation mit der AuBenluft zu vermeiden. Es bleibt 
dann nur die die P-Elektrode tragende Ausbuchtung (g) mit H, gefiillt. 
Es ist bei dem Vorgehen streng darauf zu achten, da8 keine Luftblasen 
in die Spritze gelangen, da eine Verunreinigung der H,-Blase mit Luft 
die Messung stért. 

Sodann wird fiir Messungen mit Blut die die Gerinnung verhindernde, 
sterile Lésung oder das Hg zum Defibrinieren eingesaugt und wiederum 
alle etwa eingedrungene Luft entfernt. Die Punktion kann dann direkt 
mit der auf die Spritzenelektrode aufgesetzten Kaniile vorgenommen 
werden. Dabei passiert es oft, da8 aus der Kaniile noch kleine Luftblasen 
mit der ersten Blutmenge in die Spritze gelangen. Die Spritze mu8 dann 
wieder abgenommen und die Luft entfernt werden. (Ist einmal eine 
Luftblase bis zu dem in der Elektrodenausbuchtung befindlichen Wasser- 
stoff gelangt, so ist die Elektrode erneut zu fiillen bzw. die Punktion 
mit einer anderen bereitgehaltenen Spritzenelektrode vorzunehmen.) 
Es gelingt auch auf diese Weise bei einiger Ubung sehr leicht, die Spritzen- 
elektrode véllig luftfrei zu fiillen. Sie wird sodann abgenommen, mit dem 
KappenverschluB versehen, der wiederum zur Vermeidung des Lufteintritts 
mit physiologischer Kochsalzlésung oder destilliertem Wasser gefiillt ist. 





1 Hdbler, Zur Frage der aktuellen Reaktion der Gelenkexsudate und 
der Technik ihrer Messung, und zur Frage der Séurewirkung als Ursache 
der Arthritis deformans. D. Zeitschr. f. Chir. (im Druck). 
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Die Wasserstoffblase wird 50- bis 100mal durchgeschiittelt und dann 
wieder in die Elektrodenausbuchtung hineingebracht. Die Elektrode 
kann dann direkt zur Messung an das Potentiometer angeschlossen werden. 
Dabei ist die Spritze leicht schrég zu stellen, damit in der Gasblase kein 
Unterdruck entsteht. Die Verbindung mit der Kalomel-Vergleichselektrode 
geschieht durch einen in den Konus eingefiihrten, mit gesattigter K Cl- 
Lésung getrankten Faden oder ein diinnes K Cl-Agarréhrchen. 


II. Untersuchungsergebnisse. 
1. Die Werte des osmotischen Druckes. 


Die nachstehende Tabelle I zeigt die bei der Kryoskopie mit und 
ohne Gasdurchleitung gefundenen Werte. Dabei ist zu bemerken, 
daB bei den Werten ohne CO, das Blut stets 15 Minuten mit Luft 
durchgeperlt war, um alle CO, zu entfernen. Die Differenz der Doppel- 











Tabelle I. 
| Arterie Piortader Lebervene 
Versuch = CO, | °; co ~ Tt COs a 

Nr. | Vole 4 Vob® lo 4 Vol *) ° -f 
1 — — 0,591 _ — 0,591 — — 0,600 
20 | —0,594) 4,0 — 0,600 4,0 — 0,610 
2 — | —0,588 on — 0,571 - |) ——me 
40+ —0,604 5,0» —0,587 65 {| —0,610 
3 — |—0509 _ — 0,570 _ — 0,574 
4 on — 0,546 _ —o500 | — — 0,554 
32 | —0,553 68 | —0,583 7,1 — 0,578 
Ba —- |—@i — — 0,543 ton — 0,556 
27 | —0,545 | 16(7) —0590(7)) 7,2 — 0,585 
5b = — 0,558 || — — 0,566 _ — 0,604 
3,1 — 0,578 7,5 —0,605 58 — 0,632 
6 ~ —0575 | — — 0,579 = | — Ose 
14 | —0,584! 38 —0601 | 32 | —0,609 
7b _ — 0,548 - — 0,550 — | Ome 
20 | —0,558 54 — 0,583 41 — 0,583 
8 — —0,549' — —@50 { — — 0,560 
19 | —0557/ 49 —0575 | 28(?), —0,574 
9 / — | — O56 — — 0,546 — | —0,552 
| 15 | —0582) 50 — 0,570 44 — 0,574 
10 a —0,558 || — op | — — 0,564 
14 —0566) 383 —0,589 | 82 — 0,584 
11 ~ — 0,568 - — 0,565 ~ — 0,571 
22 —0576) 40 — 0,608 45 | — 0,598 


a ae iI j e 
| | 2 mat. | — 0,562 — 0,565 — 0,574 
Mittelwerte {| 7° "Co, | — 01569 — 0,590 — 0,595 





| 
| 
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messungen iiberschritt dabei nie 0,005°, war meist bedeutend geringer 
In der Tabelle ist stets das Mittel aus den zwei bis drei Messungen 
angegeben. Als Material wurde defibriniertes Blut verwendet. 

Betrachtet man, wie das bei der maximalen Streuung mit Gas. 
durchleitung von 0,008° nétig erscheinen mu, die Werte der Tausendste|. 
grade als ,,unsicher‘*, so ergibt sich aus der Tabelle, daB der Gefrier. 
punkt ohne Beriicksichtigung der CO, im Pfortaderblut beim niichternen 
Tiere nicht héher ist als der des arteriellen. Den beiden Fallen Nr. 4 
und 5b, in denen eine Erhéhung von 0,014 bzw. 0,008° besteht, steht 
im Falle Nr.2 eine Erniedrigung von 0,017° gegeniiber, sie kinnen 
kaum als Gegenbeweis gegen die auch im Mittelwert offenbar werdende 
obige Behauptung gelten. Die Befunde stimmen vollkommen mit 
den frither' erhobenen iiberein. 

Das Blut der Lebervene zeigt demgegeniiber ganz allgemein eine 
Erhéhung des osmotischen Druckes, die allerdings nur in einem Falle 
(Nr. 5b mit 0,038°) 0,01° iibersteigt. Ihr steht nur im Falle Nr. 4 die 
(innerhalb der Fehlergrenze liegende) Erniedrigung um 0,006° gegeniiber 

DaB intravital tatsachlich Differenzen des osmotischen Druckes vor- 
handen sind, zeigen die mit CO,-Druckleitung erhaltenen Werte. Hier 
finden wir im Pfortaderblut im allgemeinen und im Mittel eine Erhéhung 
von 0,02°, im Falle Nr. 5b (in dem auch ohne CO, bereits eine Erhéhung 
vorhanden war) 0,045° und im Falle Nr. 11 0,032°. Doch auch diese 
Werte liegen innerhalb der durch den CO,-EinfluB bedingten 
Grenzen (0,02 bis 0,07°)?. Zwischen Pfortader und Lebervenenblut 
ist dagegen die Differenz nur gering, meist innerhalb der Fehlergrenze 
liegend (siebenmal < 0,01°, nur im Falle Nr. 5b 0,027°). Auch im 
Mittel der Untersuchungen tritt keine Differenz zutage. 

Unsere Ergebnisse stehen also, auch wenn der CO,-Einflu8 be- 
riicksichtigt wird, im Gegensatz zu denen von Fano und Botazzi*, die 
im Pfortaderblut Werte von 4 — 0,602 bis 0,692 und im Lebervenen- 
blut die Gefrierpunktserniedrigung um. 0,03 bis 0,05° gréBer als im 
Pfortaderblut fanden. 

Wir glauben, daB diese Differenz darin begriindet ist, daB die 
genannten Autoren das Blut den narkotisierten Tieren intra operationem 
entnahmen. In einem Falle, in dem besonders hohe Werte gefunden 
wurden, ist auBerdem ausdriicklich bemerkt, daB das Tier asphyktisch 
war. Da8 durch die Athernarkose Erhéhungen des osmotischen Druckes 
bedingt werden, solange das Narkoticum noch im Blute geldst ist. 
ist verstindlich. Es sind aber auch nach Entfernung des Athers aus 


1 Hadbler, 1. c., 8. 540. 
2 Schade, Claussen, Hdbler, Hojj, Mochizucki und Birner, |. c., 8. 357. 
’ Fano und Botazzi, |. e. 
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dem von den Blutkérperchen getrennten Serum in diesen 4-Erhéhungen 
bis zu 0,08° nachweisbar, wie die Untersuchungen von Hellfritsch* in 
unserem Laboratorium ergaben. Die abnorm hohen Werte von Fano 
und Botazzi werden somit verstindlich. 


2. Werte der aktuellen Reaktion. 


Die Werte der pa-Messung sind, soweit es sich um die reduzierte 
Wasserstoffzah] handelt, mit der Michaelisschen U-Elektrode gemessen, 
indem anstatt reinen H, ein Gemisch von H, und 5,6% CO, eingeleitet 
wurde. Die Werte von pq regul. sind mit der Spritzenelektrode ge- 
messen, ebenso wurde zur CO,-Analyse die Gasblase aus der Spritzen- 
elektrode benutzt. In den Fallen, in denen auch fiir die Kryoskopie Blut 
entnommen werden muBte, sind Kontrollanalysen der CO, in der in der 
Punktionsspritze mit dem Blute in Spannungsausgleich gesetzten Luft- . 
blase vorgenommen worden. Sie ergaben, sofern die Fiillung der Spritze 
mindestens fiinf- bis sechsmal vorgenommen und das Verhdltnis Gas- 
blase : Fliissigkeit nicht gréBer als 1:25 gewaéhit war, iibereinstimmende 
Resultate *. 


Die Tabelle Il gibt eine Ubersicht iiber die erhaltenen Werte. 
Dabei wurden alle die Messungen verworfen, bei denen infolge von 














Tabelle II. 
: Py reduziert Py reguliert 
Vers _ w My “ . Leber. 
co Art. co, 
~ Art. —— a . CO, Ptortader ; = 
7a 7,34 7,35 1,4 7,49 #38 7,39 4,2 7,35 
7b! 7,25 | 7,34) — 2.0 7,51) 5,4 7,32 —_ ; 
12 7,35 | 7,80 | 7,33 — —_ 6,4 7,19 6,9 7,20 
13 7,45 7,35 7,44 1,5 7,33 - — 4,4 7,42 
Iba’ 7,59 744 739 35 7,52 83 7,37 5,5 7,39 
1b 7,35 7,30 7,51 3,8 7,34) 3,4 (?) 7,42 | 3,8 7.54 
Gerinnung U-Elektr. | 
Ibe 7,32 7,25 | 7,34 3,9 7,15 86 713 | 7,1 7,18 
15d) 7,42 | 7,22 | 7,25 1.6 (?) |7,60) 2,1 (?) 7,48 2,6 (?) | 7,37 
Gerinnung Gerinnung Gerinnung 
Ibe 7,28 7,27 7,16 2.5 7,35 4,0 7,39 4,7 | 7,25 
16 7.58 7,47 | 7,56 — — — <n a 
4 (7,54 7,45; — 2,2 7,66 68 7,44 7,1 | 7,33 
5a 7,32 7,23 7,27 2,7 7,61, 16 (?) 7,17 | 7,2 7,17 
5b) 7,20 7,23 | 7,18 3,1 7,23 «(7,5 7,27 | 5.3 7,18 
l4a —.~| 7,48 | 7,46 — _ — _ - — 
14b) 7,83 7,69 | 7,72 - —- _ - — 
l4c | 7,76 7,78 | 7,81 — - 
17a) 7,67 7,60 | 7,57 - 47 7,67 6,0 7,55 
17b/| 7.21 7,72) — -- -- 5,6 7,67 3,6 (?) | 7,48 
i Gerinnung | 

17¢ | 7,59 748/759 25 745 64 7,45 8.8 7,56 


1 Hellfritsch, Inauguraldissertation Wiirzburg 1927. 
2 Naheres s. Hdbler, D. Zeitschr. f. Chir., l. ec. 
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Gerinnung an der Elektrode oder aus anderen Ursachen die Einstellung 
des Potentials nicht in der gehérigen Weise erfolgte. 

Gyorgy und Kleinschmidt! fanden, gemessen mit der kolorimetrischen 
Methode von Cullen das Lebervenenblut beim niichternen Tiere um 
0,01 bis 0,12 px alkalischer als das Pfortaderblut, dreimal um 0,01 bis 0,02 pg 
saurer, doch geben auch sie an, daB die gefundenen Unterschiede gegeniiber 
der Fehlerbreite der Methodik (die man wohl wie bei allen kolorimetrischen 
Methoden der py-Messung, mit + 0,1 px annehmen mu®B) als unsicher zu 
betrachten sind. 


Die Differenz der Doppelmessungen betrug bei unserer Methodik 
nicht mehr als maximal 0,04 py, meist war sie nicht gréBer als 0.0)! 
bis 0,02 PE- 

Bei der reduzierten Wasserstoffzahl sehen wir das Pfortaderblut 
in 13 von 18 Fallen saurer als das arterielle Blut, in fiinf Fallen wurde 
es alkalischer gefunden, doch liegen alle diese Falle noch innerhalb 
der Fehlergrenze der Methodik. 

Das Lebervenenblut zeigt in zehn Fillen alkalischere, in vier Fillen 
saurere Werte als das Pfortaderblut. Obwohl die Differenzen in den 
letzten Fillen fast alle die Fehlergrenze tiberschreiten, glauben wir 
doch, daB sie kein Gegenbeweis gegen die in der Mehrzahl der Fiille 
auftretende Verschiebung des py im Lebervenenblut nach der alkalischen 
Seite sein miissen. 

Werden die intravitalen Gasverhiltnisse beriicksichtigt, so finden 
wir wieder das Pfortaderblut siebenmal saurer und nur dreimal alkali- 
scher als das arterielle. Dabei liegen diese Werte zweimal innerhalb der 
Fehlergrenze der Methodik, und im Falle Nr. 15b ist der Wert insofern 
unsicher, als bei der Messung mit der Spritzenelektrode Gerinnung 
auftrat und die Messung in der U-Elektrode mit der durch Analyse 
der Gasblase aus der Spritzenelektrode erhobenen CO,-Spannung 
wiederholt wurde. Der dabei gefundene CO,-Wert ist derart niedrig. 
da8 wir das Resultat als absolut unsicher bezeichnen zu miissen glauben. 

Das Lebervenenblut erwies sich dagegen im px reguliert achtmal 
saurer als das Pfortaderblut und die Differenzen gehen alle tiber die 
Fehlergrenze der Methodik hinaus. Vier Fille zeigen alkalischere Werte. 
von ihnen liegen zwei (Nr. 12 und 15a) innerhalb der Fehlergrenze, 
und im Falle Nr.15b kommt die oben erwihnte Unsicherheit des 
Wertes im Pfortaderblut ebenfalls wieder in Frage. 

Wihrend also die Werte der reduzierten Wasserstoffzahl dasselbe 
Ergebnis zeigen wie die Untersuchungen von Gyérgy und Kleinschmidt, 
finden wir beim py reguliert gerade das entgegengesetzte Verhalten. 


1 Gyérgy und Kleinschmidt, Untersuchungen an Hunden mit Pfort- 
aderangiostomie. Zeitschr. f. d. ges. exper. Med. 54, 23, 1927. 
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DaB die gréBere Aziditit des Pfortaderblutes gegeniiber dem 
arteriellen nicht allein auf der gréBeren CO,-Spannung beruht, geht 
aus den Werten der reduzierten Wasserstoffzah] hervor, wihrend die 
im pu reguliert zutage tretende gréBere Aziditat des Lebervenenblutes 
gegentiber dem der Pfortader durch die héhere CO,-Spannung bedingt 
sein diirfte. 

Worin die Unterschiede begriindet sind, dariiber Schliisse zu 
ziehen, erscheint uns unser Material nicht ausreichend genug, wir 
glauben vielmehr, uns mit dem Hinweis auf die Tatsache begniigen 
zu miissen, daB auch in bezug auf die aktuelle Reaktion Konzentrations- 
gefalle in den untersuchten GefaiSbezirken vorhanden sind. 

Und wenn es auch wiinschenswert erscheinen miiBte, die Unter- 
suchungen auch auf die Verhiltnisse wihrend der Verdauung aus- 
zudehnen, so haben wir darauf verzichten miissen, da diese Frage- 
stellung zu weit auBerhalb unseres Arbeitsplanes lag. Die Unter- 
suchungen stellten nur Vorversuche fiir andere Fragen dar. 

Wenn wir sie trotzdem veréffentlichen, so geschieht es, um damit 
die Anregung zu weiteren Untersuchungen zu geben, und um zu zeigen, 
daB sich mit der angegebenen Methodik solche Untersuchungen, die 
unseres Erachtens fiir physiologische Fragen von Bedeutung sein 
diirften, gut durchfiihren lassen. Wenn uns diese Anregung gelingt, 
so ist der Hauptzweck unserer Arbeit erfillt. 


Zusammenfassung. 


Es werden Methoden beschrieben, mit denen es gelingt, im Blute 
unter den intravital vorkommenden Gasverhiiltnissen den osmotischen 
Druck und die aktuelle Reaktion des Blutes zu messen. 

Ohne Beriicksichtigung der Kohlensiurespannung ist beim 
niichternen Tiere der osmotische Druck des Pfortaderblutes nicht 
héher als der des arteriellen, der des Lebervenenblutes liegt nur um 
etwa 0,01° héher. 

Bei Beriicksichtigung der vorhandenen CO,-Spannung findet 
sich im Pfortaderblut eine 4-Erhéhung um 0,02° im Mittel, wahrend 
das Lebervenenblut gegeniiber dem der Pfortader keine Erhéhung 
aufweist. 

Die aktuelle Reaktion des Pfortaderblutes, gemessen an der 
reduzierten Wasserstoffzahl, ist im allgemeinen saurer als die des 
arteriellen, das Lebervenenblut alkalischer als das er Pfortader. 

Die regulierte Wasserstoffzahl des Pfortaderblutes weist im all- 
gemeinen saurere Werte auf als das arterielle, und die des Lebervenen- 
blutes liegt wiederum weiter im sauren Gebiet als die des Pfortaderblutes. 











Hormone und Adsorption. 


Von 
Hl. Zondek und H. W. Bansi. 


(Aus der I. inneren Abteilung des stadtischen Krankenhauses am Urban.) 
(Eingegangen am 4. Marz 1928.) 
Mit 3 Abbildungen im Text. 


I. 


Den an den Grenzflachen der Zellen sich abspielenden physikalisch. 
chemischen Veranderungen wird beim Studium der Lebensvorgiinge 
ganz besondere Beachtung geschenkt. An der Grenze zwischen festen 
und fliissigen Systemen, wie wir sie zwischen den Zellen und der um. 
gebenden Fliissigkeit annehmen miissen, stellen sich Gleichgewichte 
her, die durch Oberflichenkrafte bedingt sind. Die Forschung der 
letzten Jahrzehnte hat uns teils im Modellversuch, teils am biologischen 
Objekt zahlreiche der erforderlichen Bedingungen kennen gelehrt. 


So haben Gibbs und Thomson gezeigt, daB zwischen Oberflichenspannung 
und Adsorption gesetzm&Bige Beziehungen herrschen, indem Stoffe, die 
die Oberflachenspannung erniedrigen, positiv adsorbiert werden, und um- 
gekehrt. Traube hat das Gibbs- und Thomsonsche Theorem in seiner Theorie 
des Haftdrucks erweitert, und die Freundlichsche Adsorptionsisotherme 
gibt uns einen mathematischen Ausdruck iiber die Verteilung des Adsor- 
bendum zwischen den beiden Medien. Die Adsorption geléster Stoffe 
an den Strukturteilchen der Zellmicelle bringt die Erklarung fiir das Zu- 
standekommen vieler vitaler Vorgainge, da erst durch die Anreicherung 
biologisch wirksamer Substanzen an den Grenzfléchen die zur Wirkung nétige 
Konzentration erreicht wird. Zahlreiche Stoffwechselprozesse gehen mit Ver- 
anderungen der Permeabilitaét einher, die erst durch selektive Adsorption 
einzelner Milieubestandteile verursacht sind. Es sei hier nur die Bedeutung 
der Ca- und K-Ionen gestreift. Mehr oder weniger zeichnen sich alle bio- 
logisch aktiven Substanzen durch ihre Oberflachenaktivitét aus, so vor 
allem die Enzyme, deren leichte Adsorbierbarkeit sich Wéillstdtter zu deren 
Reinigung zunutze machte. Aber nicht allein die Katalysatoren des Stoff- 
wechsels fallen in diese Kategorie, sondern auch Zellgifte, deren Wirkung 
erst hierdurch verstandlich wird. Die Wirkung der Narkotica stellt man 
sich nach der Theorie von O. Warburg so vor, daB die leicht adsorbierbaren 
Narkotica mehr oder weniger die fiir den Ablauf der chemischen Reaktionen 
wichtige Struktur der Zelle besetzen und durch dieVerdrangung der Enzyme 
die Stoffwechselvorgange behindern. 
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Bei dem gleichzeitigen Auftreten verschiedener oberfléchenaktiver 
Substanzen an den Grenzflachen werden sich mannigfaltige Beeinflussungen 
m Sinne der Férderung und Hemmung entwickeln kénnen. Die syn- 
ergistische Wirkungsweise kann sich dabei rein additiv oder potenzierend 
dokumentieren und ist durch Kombination verschiedener Substanzen vor 
allem von Biirgi und seiner Schule untersucht worden. Von Interesse ist 
aber auch der Antagonismus, wobei Winterstein in seiner Monographie 
..Die Narkose** betont, da8 es sich nicht um einen Antagonismus bei einem 
chemischen Reaktionsablauf zu handeln braucht, sondern um eine Ab- 
schwéchung der Wirkung durch physikalische Zustandsénderungen (Léslich- 
keit, Konzentration). 

Beim Studium der Narkose hat man sich schon friih die Frage vor- 
gelegt, wie Katalysatoren durch Narkotica beeinfluBt werden. Warburg 
und Wiesel' fanden, da8 die Narkotica in denselben Konzentrationen die 
Oxydation in lebenden Zellen hemmen, in denen sie in HefepreBséften 
Niederschlage hervorrufen. Warburg? nahm zuerst an, da8 der Dispersitats- 
grad des Atmungsferments durch die Narkotica verindert werde. Batelli 
und Stern® beobachteten beim Studium der Oxydasen und Oxydone einen 
auffallenden Parallelismus zwischen der oxydationshemmenden Fiahigkeit 
der Narkotica und ihrer Eigenschaft, | Eiwei8kérper, vor allem Nucleo- 
proteide, zu fallen. Wahrend man anfangs in der Oxydationshemmung 
eine spezifische Wirkung der Narkose, wenn nicht sogar diese selbst er- 
blickte, wissen wir durch Warburgs* Arbeiten jetzt, daB die Behinderung 
der Verbrennung nur eine Folge des Wirkungsmechanismus der Narkotica 
zum Ausdruck bringt, némlich die Verdrangung des Atmungsenzyms von 
der Zellstruktur. 


Wihrend die Enzyme leicht ig vitro ihre spezifische Wirkungsweise 
entfalten und somit auch hemmende Einfliisse auf sie ohne Sehwierig- 
keiten studiert werden kinnen, liegen die Verhaltnisse bei den Hormonen 
wesentlich verwickelter. Zwar zeigen die Loewyschen® Experimente am 
Insulin und Glykamin, dab hier das Hormon in erster Linie eine Haftung 
der Glucose an der Zelle bewerkstelligt, indem die gesteigerte Zucker- 
aufnahme dann zwangsliufig zu einer Zunahme der Glykolyse fihrt; 
doch fiir die iibrigen Hormone existiert kein Reagenzglasversuch, der 
ihren Wirkungsmechanismus demonstriert. Wir muSten uns daher 
darauf beschrinken, an einem chemisch leicht nachweisbaren Inkret. 
dem Suprarenin, Oberflichenverinderungen an einem Strukturmodell 
quantitativ zu erweisen, wobei wir uns der Tierkohle bedienten. 


Il. 
Als erste Frage stand zur Beantwortung, ob das Suprarenin tber- 


haupt adsorbierbar ist. Bringt man 1 mg Suprarenin in eine Auf- 
schwemmung von 200 mg Tierkohle in 20 ccm Wasser und schriittelt 


1 Pfliigers Arch. 144, 465, 1912. 

® Miinch. med. Wochenschr. 1911, 8S. 289; 1912, S. 2550. 
* Diese Zeitschr. 68, 369, 1914; 67, 443, 1914. 

‘ Ebendaselbst 119, 134, 1921. 

® Klin. Wochenschr. 1927, S. 2169. 
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es 2 Minuten in einem Schiitteltrichter, nachdem das Gemisch ver. 
schieden lange gestanden hat, so la8t sich mit zunehmender Einwirkungs. 
dauer ein Ansteigen der Adsorption im Filtrat nachweisen. Wurde 
sofort geschiittelt, so betrug die Adsorption zwischen 80 und 85°,, 
nach einstiindigem Stehen 90,5°%,, nach 24 Stunden waren 92,5°, 
adsorbiert. Wahit man die Kohlenmenge gréBer, z. B. 500 mg, und 
schiittelt langer (sofort nach Vermischen des Inkrets mit der Kohle), 
so belauft sich die Adsorption auf 90%. 


Wir bestimmten darauf bei gleichbleibender Kohle- und Fliissig. 
keitsmenge und gleicher Schiitteldauer die Adsorption steigender 
Suprareninmengen. Wie aus Abb. | ersichtlich ist, folgt das Suprarenin 





Z, 
logco+2 
Abb. 1. 
Adsorptionskurve des Suprarenins. 1/n = 0,39, a = 2,07. 


dabei der Freundlichschen Adsorptionsisotherme. Die Werte unter 
1 mg lieBen sich nicht bestimmen, da der nicht adsorbierte Anteil 
derartig gering war, da8 sein chemischer Nachweis quantitativ un- 
méglich wurde. In Tabelle I sind die Werte fiir Suprarenin steigend 
von 1,0 bis 64mg in 20ccm Wasser zusammengestellt, die Kohlen- 
menge betrug stets 200mg; die Proben wurden sofort verarbeitet. 
Dabei ist entsprechend der Frewndlichschen Gleichung z der adsorbierte 
Anteil des Suprarenins, c der nicht adsorbierte Rest, m die Menge der 
Kohle, a und 1/n die Konstanten: 

1 

z/m=ac™ 
Der Faktor 1/n liegt in dem tiblichen Bereich des Adsorptions- 
exponenten, m.a= 2,07. Es lieB sich somit fiir das Suprarenin ein 
gesetzmaiBiges Verteilungsgleichgewicht zwischen zwei Medien nach- 
weisen, wie es auch fiir einzelne Fermente, z. B. die Saccharase von 


1 Zum Nachweis des Suprarenins bedienten wir uns der Authenrieth- 
schen Methode (Miinch. med. Wochenschr. 1921, 8S. 1007), doch wurde 
nicht gegen einen Vergleichskeil im Authenriethschen Kolorimeter, sondern 
gegen eine jeweils frisch hergestellte Testlésung im Dubosq abgelesen. 
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Tabelle I. 
Gesamt- | a os a Gee ——<-— .. 
Suprareninmenge | Cc z Suprareninmenge c z 

mg tl a mg 

08 0,10 0,70 2,0 0,55 1,45 
1,0 0,18 0,87 24 0,77 1,68 
1,2 0,18 1,02 3,2 1,08 2,14 
1,4 | 0,25 1,15 4.8 2,16 2,64 
1,6 0,35 1,25 64 3,34 3,06 


l/fn = 0,39, a = 2,07. 


Willstdtter und Kraut! gezeigt werden konnte. Dagegen fiihrten Tropf- 
versuche mit Suprarenin zur Bestimmung der Verminderung der Ober- 
flachenspannung zu keinem Ergebnis. Die Tropfzahl einer 1°/ igen 
Suprareninlésung von 0,9°, Kochsalzgehalt ist der der physiologischen 
Kochsalzlésung gleich. Es diirfte in der geringen Konzentration des 
Nebennierenhormons begriindet sein, daB die Kapillaritit noch nicht 
zum Ausdruck kommt. Die Absorbierbarkeit ist hiermit in unserem 
Falle ein feineres Maf fiir die Oberflichenaktivitat als die Beeinflussung 
der TropfgréBe. 
Ill. 

Nachdem wir somit die Adsorbierbarkeit des Adrenalins an einem 
Strukturmodell erwiesen hatten, studierten wir die gegenseitige Be- 
einflussung von Hormon und Narkoticum. Es schien wns dies fiir die 
allgemein klinische Frage der Beeinflussung hyperinkretorischer Krank- 
heitsbilder wie z. B. des Basedow durch indifferente Narkotica von 
Interesse. Um die Versuche gleichmaBig zu gestalten, benutzten wir 
stets dasselbe Verfahren, das in folgendem kurz angegeben sei: 

20 ccm Aqua dest., in dem 1 mg Suprarenin und das Narkoticum 
in wechselnder Konzentration enthalten sind, wurden 2 Minuten lang 
mit 200 mg Tierkohle (Merck) geschiittelt, darauf filtriert, und im 
Filtrat das nicht adsorbierte Suprarenin sofort nach der Folin- 
Authenriethschen Methode kolorimetrisch bestimmt. Die Menge von 
200 mg Tierkohle erwies sich unter den angegebenen Versuchs- 
bedingungen als besonders vorteilhaft, da sie die gegenseitige Beein- 
flussung der beiden Substrate deutlich zum Ausdruck brachte. Wahlt 
man z. B. 500mg Tierkohle, so scheint die adsorptionsfihige Ober- 
fliche der Kohle derart groB zu sein, daB beide Substanzen neben- 
einander angelagert werden und die Verdrangung nur wenig deutlich 
hervortritt. Auch bei lingerem Schiitteln vermag das Narkoticum 
in diesem Falle nicht das Hormon in gréBerem Ausmafe von 





1 Literatur s. bei Kraut in: Die Methodik der Fermente, 2. Lief., 
1928, 8S. 445. 
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Tabelle 11. 
x mg Suprarenin 

‘ onzentration —— a 

Substanz bei 00mg Kohle _ bei 200 mg Kohle 

mol. 3 Min geschiittelt 2 Min. geschiitte!t 
CH, OH . l 0,140 0,180 
I etic Vara on? ye 1 0,140 0,495 
C;H;OH normal. .... . 1 0,140 0,595 
C,H, OH 1 0,155 0,685 
C,H,, OH ae a 1 0,235 0,873 
Leervereuch ........ - 0,100 0,160 


der Kohle abzudrangen (s. Tabelle Ll). Wir gingen bei den Ver 
suchen stets so vor, daB wir Reihen mit steigender Narkoticum- 
konzentration ansetzten und jeweils einen Leerversuch als Kontrolle 
anschlossen. Diese Leerversuche zeigten bei Verwendung desselben 
Kohlepriparats stets gute Ubereinstimmung (s. Tabelle III). Ein 
Wechsel im Kohlepriparat verursachte gréBere Differenzen, weswegen 
wir nach einigen orientierenden Versuchen stets bei demselben Priparat 
blieben. 





Tabelle III. 
Leerversuche I II il IV V 


mg mg mg mg mg 


Suprarenin nach Adsorption. | 0,160 0,140 0.167 | 0,160 0,160 


Zuerst priiften wir die Wirksamkeit homologer Reihen, z. B. des 
Alkohols, und fanden das Richardson sche Gesetz auch an unserm Modell 
bestiitigt. Mit steigender Zahl der C-Atome nahm die Wirksamkeit der 

Alkohole zu (s. Abb. 2). Infolge der schlechten 





“9 Mischbarkeit der héheren Alkohole brachen wir 
08 die Reihen beim Amylalkohol ab. Trotz gleich- 
a7 maBigen Schiittelns fielen Versuche z. B. mit 
S os Octylalkohol nicht einheitlich aus. Das Suprarenin 
Bas wurde zwar weitgehend (bis zu 80°) verdringt. 
Ss doch ergaben sich gréBere Unterschiede. Die 
7 adsorptionsverdringende Wirkung bleibt bei den 
Sas Alkoholen auch bei niedrigen Konzentrationen 


| (unter m/1000 berechnet auf 20ccm Fliissigkeit) 

deutlich (s. Tabelle LV). Tabelle V zeigt die 

| Ergebnisse bei einer Anzahl weiterer narkotisch 

” zahl der CAtome ° wirkender Substanzen, deren Oberflichenak- 
Abb. 2 tivitat bekannt und hiufig studiert ist. Bei den 
Adsorptionsverdringung Urethanen fillt wieder die mit der Verlingerung 


- —— durch der C-Atomkette steigende Wirksamkeit auf. 
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Tabelle IV. 
mg Suprarenin 
Konzentration in Molaritat ren ee ee ee 
CH, OH C,H; CH C;H,, OH 
6,7 0,57 ~ 
0,67 0,43 0,45 0,87 
0,067 0,37 0,42 0,57 
0.0067 0,25 0,26 0,37 
0,00067 0,25 0,28 0,27 
Kontroll-Leerversuch 0,167 0,167 0,167 

Tabelle V. 

Substanz 1 mol. m/10 m/100 m/1000 ee 
Acetonitril . 0,40 0,16 0,16 0,16 0.16 
Valeronitril . 0,64 0,50 0,33 0,24 0,16 
Chloroform . 0,62 0,57 0,21 0,17 0,15 
Phenylharnstoff . 0,57 0,54 0,28 0,20 0,16 

m/2 m/20 m/200 m/2000 0 
Acetamid . 0,44 0,25 0,17 0,16 0,16 
Urethan 0,44 0,28 0,126 0,107 0,08 
Athylurethan . 0,67 0,46 i 0,27 0,20 


In Tabelle VI sind die Ergebnisse einzelner léslicher Substanzen 
zusammengestellt, die bei der Behandlung von Erregungszustanden 
Chloral und Paraldehyd zeigen auch 


besonders gebrauchlich sind. 


Tabelle VI. 





Substanz 


Chloralhydrat . 


Paraldehyd ; 


" 


Somnifen . 


Dormalgin 
Pyramidon 


- 


‘ Lb aes 
Luminalnatrium . 


A) 


Morphin hydrochlor . 


Chinin bihydrochlor 


” 


sss3 3 


In 20 com 


0.5 
0.05 
0,10 
0.01 
0.001 
0.5 
0,05 
0.01 
0,1 
0,01 
0,001 
0,1 
0,01 
0,001 
0,01 
0,001 
0,02 
0,01 
0,004 
0,002 
0,001 


Suprarenin 
mag 


0,60 
0,49 
0,37 
0,25 
0,20 
0,47 
0,34 
0,34 
0.40 
0,28 
0,20 
0,30 
0,26 
0,20 
0,65 
0,30 
0,58 
0,44 
0,36 
0,29 
0,20 
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in unserem Modellversuch ihre starke Oberflichenaktivitat. Doch 
auch das lésliche Schlafmittel Somnifen (la Roche) und das Dormalgin 
(Riedel), eine Kombination von Pyramidon mit sekundirem Buty! 
brompropenylmalonylureid (Pernocton) wirkten schon in geringen 
Konzentrationen deutlich adsorptionsverdrangend. Mit der Adsorption 

von Traubenzucker und dessen Verdriin- 




















a7 } gung durch oberflichenaktivere Sub. 
ash i. t stanzen der Narkoticareihe haben sich 
e Bia. 9 | Michaelis, Rona und Téth' bereits aus. 
§ ~~. fiihrlich beschiftigt. Sie fanden eine 
is SSS starke Abnahme der Adsorption von 
& Traubenzucker, wenn Urethane mit 
x steigender C-Atomkette hinzugefiigt wur- 
Paz den. Umgekehrt wirkt der Trauben. 
ot zucker seinerseits, wenn auch nur schwach. 
. adsorptionsverdringend auf die Urethane. 





z z oy Aus unseren Versuchen ergab sich eine 
Abb. 3. nur geringe adsorptionsverdrangende Wir- 


Adsorptionsverdringung d.Suprae kung des Traubenzuckers, wenn er selbst 


insdurch Narkoticau.Traubens ‘ : ; 
rocker in abnehmender Kon, in hoher Konzentration mit dem Supra- 


sentation. renin zusammengebracht wurde (siehe 
POE: Homann wry Tabelle VII). Die Versuche mit Lavu- 
~ ~~ Phenylharnstoff. lose und Glycerin verliefen Ahnlich. 


Wieweit die Wirkung des Traubenzuckers 
hinter den oberflachenaktiven Substanzen wie Propylalkohol und 
aihnliche zurickbleibt, ist in Abb. 3 graphisch wiedergegeben. 





Tabelle VII. 

Substanz | 1 mot. m/10 m/100 ——m/1000 a 
5 as me 0,23 0,275 - 0,21 0,195 0,200 
EES oi ele 4 8 8 0,34 0,27 | 0,23 0,160 0,160 
GS ce is toe oe 0,41 0,22 0,19 0,160 0,160 


Im weiteren Verlauf der Untersuchungen interessierte uns die 
Frage, inwieweit die Adsorption des Suprarenins durch Elektrolyte 
beeinfluBt wurde. Durch die Arbeiten von Rona und Michaelis? ist 
bekannt, dab Nichtelektrolyte und Elektrolyte sich zwar gegenseitig 
verdrangen aber nur in viel geringerem MaBe als es innerhalb der beiden 
Gruppen unter sich der Fall ist. In unseren Versuchen ergab Zusatz 
von KJ, KCl, KNO, und KBr keine Verinderung der gewéhnlichen 


1 Diese Zeitschr. 16, 489, 1909; 64, 288, 1914. 
2 Diese Zeitschr. 94, 240, 1919. 
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Verteilungsquote des Adrenalins zwischen Kohle und Wasser, ebenso 
Erhéhung der Kochsalzkonzentration. Natriumjodid und Kaliumjodid 
verursachen stérende Niederschlige bei der kolorimetrischen Be- 
stimmung, ohne daB die Farbe des Filtrats auf eine nennenswerte Ver- 
mehrung des nicht adsorbierten Suprareninanteils hinwies. Dagegen 
wirkt das CaCl, in héheren Konzentrationen ausgesprochen adsorptions- 
fordernd. In Kontrollversuchen war festgestellt worden, daB die Farbe 
der Suprarenin-Phosphorsaure-Natriumcarbonatmischung durch Zusatz 
von CaCl, keinerlei Verinderung erfuhr. Eine 1°/,,ige Suprareninlésung, 
der steigende Mengen CaCl, zugesetzt wurde, wurde kolorimetrisch 
stets als 1°/,,ig wiedergefunden. Wurde dem iiblichen Kohle-Supra- 
reningemisch 1 cem einer n CaCl,-Lésung zugefiigt und der Versuch 
wie gewohnlich verarbeitet, so waren gegen die sonst tiblichen 16%, 
Suprarenin im Filtrat nur 10°, zuriickgeblieben (Tabelle VIII). Man 
kénnte mit Recht einwenden, daB der Unterschied absolut nur gering 
sei, doch kann bei der schon so weitgehenden Adsorption die Adsorp- 

















Tabelle VIII. 
mg Suprarenin 
Substanz 
Versuch I Versuch II 
ee 0,120 0,150 
CEE 0,20 0,20 
CaCl, m/2000...... 0,205 0,23 
Leerversuch ...... 0,170 0,20 l 
Tabelle 1X a. 
Coffein natr. salicyl. 
Substans Versuch 1 Versuch I Versuch II 
& 
0,20 | 0,285 re 0,290 
0,02 0,160 0,165 0,140 
0,01 0,14 0,130 — 
0,002 i 0,13 0,140 0,105 
0,001 0,13 — _— 
0 0,16 0,160 0,150 


Tabelle LX b. 
Coffein natr. salicyl. 
2mg Suprarenin in 20 cem Aqua dest. ausschiitteln wie tiblich. 





Subotens Versuch I Versuch Il 
s 
0,005 0,55 0,57 
0,002 0,68 0,69 
0,001 0,70 -— 
0 0,68 0,69 


Biochemische Zeitschrift Band 195. 25 
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tionsférderung natiirlich nur geringe AusmaBe annehmen. Andererseits 
fallt bei niedriger CaCl,-Konzentration (m/200 und m/2000) eine Um. 
kehrung dieses Verhaltens auf. Die Werte liegen jetzt wenig aber 
deutlich tiber dem Leerwert, so da8S man wohl an eine Hemmung der 
Adsorption durch das Ca’ in kleinen Dosen denken mu8. Eine Ver- 
stirkung der Adsorption durch Elektrolytzusatz, wie wir sie fiir das 
Ca” in héherer Konzentration zeigen konnten, ist von Michaelis und 
Rona', von Abderhalden und Fodor? und von Wiegener, Magasanik und 
Virtanen* beschrieben worden. Michaelis und Rona war es bei ihren 
Studien tiber Adsorption in Gemischen aufgefallen, daB NaCl-Zusatz 
die Adsorption der Essigsiure ein wenig erhéht. Abderhalden und Fodor 
fanden eine Zunahme der Adsorption bei den Anionen gemiB der 
Hofmeisterschen Ionenreihe (SNC < NO,< J usw.). Wiegener hat 
sich eingehend mit der Frage der Adsorptionsverstarkung befaBt und 
auf die Bedeutung dieses Phinomens besonders hingewiesen. Nach 
seinen Untersuchungen steigt die Adsorptionskonstante der Essigsiiure 
an Kohle nach Zusatz von 2 n Salzlésungen betrachtlich, ebenso fiir 
Buttersiure, Propionsiure und andere oberflichenaktive Substanzen 
Diese Adsorptionsverstirkung wird einmal auf eine dehydratisierende 
Wirkung des Salzes auf den Nichtelektrolyten, andererseits auf eine 
Erhéhung der Konzentration des Adsorbens im Lésungsmittel bezogen. 
indem die Salze einen Teil des Lésungswassers durch Hydratbildung 
binden. Komplizierend fiir unseren Fall ist, daB das Suprarenin stets 
in physiologischer Kochsalzlésung gelést wurde, so daB auch eine 
Beeinflussung der Elektrolyte unter sich in Frage kommen kann. Ein 
eingehenderes Studium dieser Frage erscheint uns aussichtsreich, liegt 
aber unserer mehr klinisch gerichteten Fragestellung ferner. Auf die 
biologische Bedeutung der Adsorptionsverstirkung physiologischer 
Stoffe durch Salze ist von Handowsky* nachdriicklich hingewiesen 
worden. 

Eine gesonderte Besprechung bedarf das gegenseitige Verhalten 
von Coffein und Adrenalin. Wahrend in den héheren Konzentrationen 
(200 mg) das Coffein die Adsorption des Suprarenins behindert und das 
Hormon deutlich, wenn auch im Gegensatz zu den Narkoticis verhaltnis- 
maBig schwach von der Kohleoberfliche abdringt, kommt man bei 
kleineren Coffeindosen in einen Bereich, wo die Suprareninadsorption 
geférdert wird. Es gelang uns, dieses Stadium der Adsorptionsférderung 
dadurch schirfer zum Ausdruck zu bringen, da wir in einer Versuchs- 
reihe die Suprareninmenge verdoppelten. Die Leerwerte lagen dann 


1 Diese Zeitschr. 15, 207, 1909. 

2 Kolloid-Zeitschr. 27, 49, 1921. 

* Ebendaselbst 28, 51, 1921. 

* Arch. f. d. ges. Physiol. 199, 173, 1921. 
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wesentlich héher (0,68 mg Suprarenin im Filtrat). 5 mg Coffein natr. 
salicyl. zu 2mg Suprarenin verursachen eine gesteigerte Adsorption, 
so daB nur 55 bis 57 mg im Filtrat zuriickbleiben. Dieses sozusagen 
synergistische Verhalten des Coffeins in dieser Konzentrationsbreite 
diirfte vielleicht fiir die Pharmakologie des Coffeins als Excitans von 
Bedeutung sein, indem es giinstige Bedingungen fiir die Haftung der 
Katalysatoren an der Zelloberfliche schafft. Da’ das Coffein nicht 
ausschlieBlich am Zentralnervensystem angreift, geht aus seinerWirkung 
auf den Muskel hervor. Wie wir glauben und von H. Zondek* bereits 
in zahlreichen Arbeiten gezeigt wurde, liegt der Angriffspunkt des 
Inkrets nicht ausschlieBlich im Zentralnervensystem. Die Hormon- 
wirkung bezieht sich vielmehr auch auf das periphere Erfolgsorgan und 
ist weitgehend von den dort herrschenden Milieubedingungen abhangig 
(H’-Ionenkonzentration und ahnliches mehr). Die Adsorbierbarkeit 
des Hormons, die ja ein logisches Postulat dieser Vorstellung ist, und 
die zu der im Erfolgsorgan erforderlichen Konzentrationssteigerung 
des Hormons fiihrt, laBt natirlich iber den weiteren Verlauf der hor- 
monalen Reaktion, wie Einwirkungen auf die Permeabilitaét, Ver- 
iinderungen des Zellchemismus, keinerlei Schliisse zu. Rohde* bestimmte 
am isometrisch arbeitenden Herzen den O,-Verbrauch nach Adrenalin- 
zusatz und fand eine direkte Wirkung des Nebennierenrindenhormons 
auf den Zellchemismus des Herzens. Seine Befunde sind fiir uns auch 
deswegen von Interesse, da er die gegenseitige Beeinflussung des Hormons 
und des Narkoticums an seinem Herzpraparat, studierte. Chloral- 
hydratzusatz fiihrte zu einer Verminderung des Sauerstoffverbrauchs 
und einer Verschlechterung der Sauerstoffausnutzung; beide Er- 
scheinungen lieBen sich durch Adrenalin beheben. Was uns an den 
Experimenten Rohdes, die unsere Fragestellung in umgekehrter Folge 
zeigen, besonders bemerkenswert erscheint, ist, daB die Adrenalin- 
wirkung nach kurzer Zeit aufhért, und daB, wie aus den Protokollen 
von Rohde hervorgeht (s. Versuch 169), erneuter Zusatz von Chloral 
wieder die Adrenalinwirkung aufhebt. Wir sehen hier am Herzen das 
Wechselspiel in der Verteilung des Hormons und des Narkoticums, 
wobei stets einmal das Konzentrationsgefille (Zusatz des Adrenalins), 
andererseits das sich letzten Endes einstellende Verteilungsgleichgewicht 
deutlich hervortritt. Rohde hat dieser Beobachtung treffend in seiner 
SchluBfolgerung aus den Versuchen Ausdruck verliehen: Die Gegen- 
wirkung des Adrenalins vermag sich dann nicht durchzusetzen, wenn die 
Konzentration des Chlorals eine zu hohe war. Es lassen sich dabei alle 
Uberginge von viélliger bis zur unvollstandigen Entgiftung beobachten. 


1 Die Krankheiten der endokrinen Driisen, 2. Aufl., J. Springer, 1926. 
2 Arch. f. exper. Pathol. u. Pharm. 69, 200, 1912. 
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Erst kiirzlich haben Bornstein und Holm' mitgeteilt, da®B nar. 
kotische Mittel, z. B. Chloralhydrat, den normalen und den patho. 
logisch-gesteigerten Grundsatz des Basedowikers voriibergehend hera})- 
zusetzen imstande sind. War der O,-Verbrauch besonders hoch, so 
war auch die Wirkung des Chloralhydrats am deutlichsten und betrug 
in solchen Fiillen bis zu 40%. H. Zondek und B. Zondek? beobachteten. 
daB kastrierte Miause, die unter Luminalnatrium gehalten waren. 
wesentlich gréBerer Dosen von Follikulin zur Erzielung der Brunst 
bedurften als unbehandelte Kontrolltiere. Wenn wir auch die Wir- 
kungsweise der Hormone in diesen Fallen nicht direkt verfolgen 
kénnen, so ist doch auch hier ein ahnlicher Modus als sehr wahr- 
scheinlich anzunehmen. 4H. Zondek hat in friiheren Arbeiten ge- 
meinsam mit Reiter, Ucko und Bernhardt® die physikalisch-chemischen 
Bedingungen beschrieben, die fiir das Zustandekommen der Inkret- 
wirkung am Erfolgsorgan von Bedeutung sind. Es wurde nach. 
gewiesen, das Veranderungen des lonenmilieus (H, Ca, K, Mg) sowie 
der Kolloidstruktur der Zelle iiberhaupt, die Hormonwirkung weit- 
gehend zu beeinflussen in der Lage sind. 

Indem wir in der vorliegenden Arbeit zeigen konnten, dai das 
Hormon an der Zelle adsorbiert und die Adsorption durch Milieu. 
veriinderungen der Zelle weitgehend beeinfluBt wird, haben wir die 
bisherigen Vorstellungen tiber Art und Weise der Inkretwirkung nach 
der physikalisch-chemischen Richtung hin, wie wir glauben, um 
wesentliche Faktoren erginzt. 


Zusammenfassung. 


1. Die Adsorption des Suprarenins an Tierkohle folgt der Frewndlich- 
schen Adsorptionsisotherme. 

2%. Die Adsorption des Adrenalins sowie anderer Hormone ist 
durch Zusatz von Narkoticis weitgehend zu hemmen. 

3. Die Narkotica verhalten sich in ihrer adsorptionsverdrangenden 
Wirkung entsprechend dem Richardsonschen Gesetz der homologen 
Reihen. 

4. Ca-Ionen in héherer Konzentration sowie Coffein in kleinen 
Dosen wirken im Gegensatz zu den Narkoticis férdernd auf die Ad- 
sorption des Suprarenins an der Tierkohle; durch Ca-Ionen in kleinen 
Mengen scheint die Hormonadsorption etwas gehemmt zu werden. 


1 Zeitschr. f. d. ges. exper. Med. 58, 451, 1926. 

2 Siehe auch Klin. Wochenschr. 1927, Nr. 28. 

* Zeitschr. f. klin. Med. 99, 139; Hoppe-Seyler 148, 111; Klin. Wochen- 
schrift 1924, Nr. 39; 1926, Nr. 40; 1923, Nr. 29. 
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Uber die Frage des Einflusses der Lipoide 
auf die Diffusion der Siuren und Alkalien in Gallerten, 
Von 
8S. L. Affonsky. 


(Aus dem Laboratorium fiir biologische Chemie des Kasaner Staatlichen 
Veterinarinstituts. ) 


(Eingegangen am 5, Marz 1928.) 


Die Frage nach dem Einflu8 der Lipoide auf die Diffusion der 


Sauren und Alkalien in Gallerten hat eine wichtige biochemische Be- 
deutung, da sie unmittelbar, mit dem Permeabilitatsproblem der Zellen 
und Gewebe verbunden ist. 


Die Permeabilitaétsprozesse der Zellen und Gewebe, die offenbar auf 
ununterbrochenen Verdinderungen der physikalisch-chemischen LEigen- 
schaften der lebendigen Substanz beruhen, sind bis jetzt noch vollkommen 
unklar. Besonders ungeklart erscheint die Frage nach der Durchlassigkeit 
des Protoplasmas fiir die Elektrolyte, die komplizierte physikalisch-chemi- 
sche Verénderungen in ihm hervorrufen. 

Die Lipoidtheorie von Overton, die eine der gré8ten Verallgemeinerungen 
im Gebiet der Permeabilitét ist, kann keine befriedigende Erklarung fiir 
die Durchlassigkeit der Elektrolyte liefern. Sie erschwert die Erkenntnis 
dieses Prozesses, da die Mehrzah!| der Elektrolyte in fettaéhnlichen Stoffen 
wenig léslich ist. Andererseits unterliegt jedoch das Vorhandensein einer 
Elektrolytendiffusion in die Zelle und aus der Zelle heraus [.J. Loeb (1), 
I. Bang (2) u. a.] keinem Zweifel. 

Wenn aber auch die Overtonsche Theorie uns iiber die Frage der 
Diffusionen der Elektrolyte keine unterweisenden Verallgemeinerungen 
gibt, ja selbst das Vorhandensein der Lipoidmembranen bis jetzt fraglich 
ist, so ist es zweifellos, daB die in den Zellbestand eintretenden Lipoidstoffe 
auf irgend eine bestimmte Weise die Elektrolytendiffusionen in die Zelle 
und aus der Zelle heraus beeinflussen miissen. 

Wenn auch das Vorhandensein der Zellmembranen bewiesen wire, 
so ware doch die Annahme keine Ubertreibung, da8 sie nicht nur au 
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Lipoiden, sondern auch aus Proteinsubstanzen bestehen miissen. Auf dicse 
Moglichkeit muBten auch die Anhanger der Lipoidtheorie ihre Aufmerksa:y. 
keit richten bei dem Versuch, den Mechanismus der Wasserdiffusion dure} 
Lipoidmembranen [Nathanson (3)] zu erklaren. Wenn man mit dieser 
Annahme einverstanden ist, so hat auch die zweite Voraussetzung nichts 
Erzwungenes, daB die Proteinfraktion der Lipoidmembranen wahrscheinlic}, 
nicht sehr unbedeutend sein mu8B, da das Wasser frei in die Zeller 
dringt. 

Wenn wir also anerkennen, daB die Membranen Eiwei8-Lipoidbildungen 
sind (obgleich mit Uberwiegen von Lipoidfraktionen), so kénnten wir 
uns fragen, ob sich die Membranen nach ihren physikalischen Eigenschafte, 
von anderen Zellteilen, die auch EiweiB-Lipoidsysteme vorstellen, unter. 
scheiden miissen oder nicht? Die Antwort kénnte lauten, daB kein Unter. 
schied sein miiBte oder, genauer gesagt, der Unterschied diirfte nur ein 
quantitativer sein. 

DaB die Zelle in der Tat hauptsichlich einen Eiwei8-Lipoidkomplex 
darstellt, ist auBer Zweifel gestellt. Schon die Anhanger der Lipoidmem. 
branen [Bang (2)] finden, daB sich nur ein geringer Lipoidteil der Zelle 
in der Membran befindet und ihre ganze iibrige Masse in der ganzen Zelle 
verteilt ist. Eine Reihe von Versuchen zeigte, daB die Mehrheit der Zell- 
struktur: Kern, Chondriomen, Golgiapparat, Protoplasmaschicht EiweiS- 
Lipoidbildungen sind [Ciaccio (4)], daB viele Zellfarbungsprozesse gerade 
mit den lipoproteinen Geweben [Schuhmacher (5)] verbunden sind, dai 
sogar das PlasmaeiweiB (die Albumine und besonders Globuline) sich in 
irgend einer chemischen oder Adsorptionsverbindung mit den Lipoiden 
befindet [Troensegaard (6), Trantenthal (7)}. 


Somit laBt sich die Wichtigkeit der Erforschung von Permeabilitats. 
fragen der Gewebe seitens der Lipoidphasen vollstandig rechtfertigen. 
Von diesem Standpunkt ausgehend, untersuchte ich die Diffusions- 
prozesse der Sauren und Alkalien, aber nicht in Abhangigkeit von 
der hypothetischen Lipoidmembran, sondern von der Lipoidphase 
des Eiweib-Lipoidsystems. 


Selbstverstandlich war anfangs eine derartige Untersuchung nur 
an kiinstlichen Mischungen von Eiwei8 und Lipoiden méglich. Dabei 
stellte sich heraus, daS die Diffusionsprozesse in Eiweib-Lipoid. 
mischungen nur sehr entfernt mit der elektrolytischen Diffusion in 
die Gewebe verglichen werden kénnen. Jedoch bilden Untersuchungen 
in den physikalisch-chemischen Phasen, die charakteristisch fiir das 
Protoplasma sind, eine direkte Briicke zur Erkenntnis der Permea- 
bilitatsprozesse der Gewebe. 


Mir erschien das sogar als ein Vorzug, da ich genau die eine oder 
andere Phase oder das eine oder andere Lipoid dosieren konnte und 
auf diese Weise ein gewissermaBen bestimmtes einfaches System in 
Handen hatte. 


Mit der Frage nach der Diffusion der Saéuren und Alkalien in Gallerten 
beschaéftigte man sich auch friiher [Bechhold und Ziegler (8), Fiirth und 


finfla 


Buban 
Mitart 
D 
Lipoid 
daB d 
So dr 
gesatt 
wahre 
dringe 
Meche 
mit d 
und ¢ 
oder 
eintri 


1 
Lipoi 
in Ge 
in be 
kalise 
schra 


in ve 
benu 
gelar 
die ° 
wurt 
prap 
ratu 
bere 
Die 
gewi 
mit 


zube 
lésu 
5 bi 
abg 


0,18 
losu 
lésu 
ver 








EinfluB d. Lipoide auf d. Diffusion d. Séuren u. Alkalien in Gallerten. 389 


Bubanovié (9) u. a.], wobei viele GesetzmaBigkeiten von Fiirth und seinen 
Mitarbeitern ausfiihrlich erforscht worden waren. 

Die Séurediffusion im Gewebe wurde im Zusammenhang mit der 
Lipoidtheorie und unabhangig von ihr erforscht, wobei gezeigt wurde, 
daB die Diffusion verschiedener Séuren in die Gewebe verschieden ist. 
So dringen die organischen Séuren ziemlich leicht ein, besonders die un- 
gesittigten Fettséuren, bedeutend weniger diffusibel sind die Oxyséuren, 
wahrend von den anorganischen nur die Bor- und Kohlenséure leicht ein- 
dringen, die iibrigen bedeutend schwerer [Bang (2)]. Zur Erklarung des 
Mechanismus dieses Unterschiedes wurde angenommen, da8 die Séuren 
mit den Lipoiden der Zellmembranen in irgend eine Verbindung treten 
und abhaéngig vom Dissoziationsgrad dieser Verbindung und der einen 
oder anderen diffundierenden Séure starkere oder schwachere Diffusion 


eintritt [Bang (2)}. 


Uns interessierte mehr die Frage nach dem EinfluB einzelner 
Lipoide auf die Geschwindigkeit der Diffusion von Sauren und Alkalien 
in Gallerten. Als Lipoide verwendeten wir nur solche Stoffe, die sowohl! 
in bezug auf ihre chemische Struktur als auch hinsichtlich ihrer physi- 
kalischen und physiologischen Funktionen bekannt sind. Wir be. 
schrankten uns daher zunichst auf Cholesterin und Lecithin. 


Methodik. 


Zu den Versuchen dienten nur Gelatinegallerten, die ex tempore 
in verschiedenen Konzentrationen vorbereitet wurden. Zum Vergleich 
benutzte ich auch Agar-Agargallerten. Zur Herstellung der Gallerten 
gelangten Gelatinepriparate (extra fein, Merck) zur Anwendung, 
die vollkommen durchsichtige Gallerten gaben; fiir die Agargallerten 
wurden die fiir bakteriologische Zwecke im Handel befindlichen Agar- 
praparate verwertet. Die Auflésung erfolgte stets bei gleicher Tempe- 
ratur (gegen 40°) und zu gleicher Zeit. Zu den auf diese Weise vor- 
bereiteten Lésungen wurde eine bestimmte Lipoidmenge zugesetzt. 
Die Lecithinlésungen wurden in Form allerfeinster Emulsionen an- 
gewandt, die ex tempore durch anhaltendes Verreiben des Lecithins 
mit destilliertem Wasser von 0,1 bis 0,5°, und bisweilen bis 2°, her- 
gestellt wurden. Die Cholesterinlésungen wurden folgendermaBen 
zubereitet: eine bestimmte Anzahl Kubikzentimeter Alkohol-Cholesterin- 
lésung wurde in siedendes Wasser gegossen, die Mischung darauf noch 
5 bis 8 Minuten bis zur Entfernung der Alkoholspuren gekocht, alsdann 
abgekiihlt und filtriert. Das Filtrat — ein milchdurchsichtiges Hy- 
drosol — wurde fiir die Versuche benutzt. Die Analysen ergaben 
0,181°, Trockensubstanz. Die auf diese Weise erhaltenen Lipoid- 
lésungen vermischte ich mit den noch fliissigen Gelatine- und Agar- 
lésungen, wobei die Lipoidkonzentration in den einzelnen Versuchen 
verschieden war: Cholesterin von 0,04 bis 0,12°,, in einigen Fallen 
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bis 0,3%, Lecithin von 0,05 bis 0,25 °%,, in einigen Versuchen bis 2 ' 
Die Kontrollproben enthielten eine entsprechende Menge destillierten 
Wassers. 


Zu diesen auf solche Weise vorbereiteten Eiweib-Lipoidmischungen 
wurde eine bestimmte Menge des Indikators hinzugesetzt; darauf 
wurden gleiche Mengen in Probierglaser von gleichem Durchmesser 
gebracht und bis zum Erkalten stehengelassen. 


Als Indikator verwendete ich Kongorot, Neutralrot und den 
Universalindikator von Merck. Letzteren Indikator benutzte ich 
haufiger, weil er in der gleichen Probe sowohl die Diffusion der Sauren 
als auch die der Alkalien anzeigen kann und kein vorhergehendes 
Ansauern oder Alkalisieren erfordert. 


Nach dem Erkalten der Mischungen wurden immer von oben 
bis zu einem bestimmten Niveau Saure- und Alkalilésungen hinzu- 
gegossen und bei gleicher Temperatur stehengelassen. 


Des weiteren bestanden die Versuche in der Messung des Diffusions- 
weges in Millimetern nach einem bestimmten Zeitraum. Gewdhnlich 
dauerte die Beobachtung 3 bis 5 Tage. Angewandt wurden: HC, 
H,S80,, H,P0O,, C,H,O,, C;H,O;,, C,H,O,, NaOH und NaHCO,,. 


Versuchsprotokolle. 
Die Mehrzahl der Versuche ergab gleiche Resultate, daher werden 
nur die Protokolle einiger Versuche angefiihrt. 


Versuch 16. 27. Oktober 1927. Diffusion n/10 H,SO,, Gelatine 1,5 °%, 
Cholesterin 0,045 %, Lecithin 0,13 %, Indikator Neutralrot. pqg-Mischung 8,0, 





‘Protos | ~ Diffusionsweg in mm nach 





koll Gallerten- Diftundierende 
Nr. |! bestandtelle Flissigkeit 15 seq. 23 Std. 30 Std. | 63 Std. 87 Std. 
1 Gelatine n/l0 H,SO, 25 29 36 45 51 
2 Gelatine + Cholesterin 25 30 37,5 48,5 54 
3 Gelatine + Lecithin 21 26 32 40 42 
4 Gelatine + Cholesterin- 
und Lecithingemisch 23 28 35 42 46 


Versuch 18. 28. Oktober 1927. Diffusion n/10 H,SO,, Gelatine 3%, 
Cholesterin 0,06%, Lecithin 0,12°,, Indikator Universal von Merck. 
pu der Gallerte 7,2. 




















Coetee Gel » Diffundierend Diffusionsweg in mm nach 
Ne || bestandteile Flissigkeit =§ ¢ Std. © 25 Std. 49 Std. | 72 Std 
1 Gelatine n/10 HySO, 17 28 87 | 47 
2 Gelatine + Cholesterin 18 81 41 50 
3 Gelatine + Lecithin 17 28 36 | 425 
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Versuch 17. 28. Oktober 1927. Diffusion n/10 C,H,O,, Gelatine 3%, 
Cholesterin 0,06%, Lecithin 0,12%, Indikator Universal von Merck. 
pu der Gallerte 7,0. 











n Protos rs - “rm SS Diffusionsweg in mm nach 

f bol reomndnete PPlussigkert 
Ne. | 8 Std. | 24 Std. | 48 Std. 70 Std. 
1 Gelatine | n/10 CygH,O, 15 24 32,5 | 42 
2 Gelatine + Cholesterin | 15 24.5 33 | 44 

; 3  Gelatine + Lecithin | 14 | 23 30 | 37 

’ 

y Versuch 14. 20. Oktober 1927. Diffusion nC,H,O,, Gelatine 1,5 %, 


Cholesterin 0,045, Lecithin 0,13°, Indikator Neutralrot. pu der 
Gallerte 8,0. 





Protos Gellerten Diffundi “ Diffusionsweg in mm nach 








koll | = — ————— 
Ne. | bestendtsite Fldssigkeit | 15 Sed. | 23 Std. 39 Std. | 63 Std. 87 Std. 
1 Gelatine n CsH,0; 24 30 35 47 53 
2 Gelatine + Cholesterin 24 30 37 49 56 
3 Gelatine + Lecithin 21 27 34 45 51 
4 Gelatine + Cholesterin- 
und Lecithingemisch 21 27 35 44 50 


Versuch 11. 3. Oktober 1927. Diffusion nC,H,O,, Agar 1%, Chol- 
esterin 0,045%, Lecithin 0,12°, Indikator Universal von Merck. py der 
Gallerte 6,5. | 





Diffusionsweg in mm nach 








— Gallerten- ' Diffu di . d — re 
Nr. Sestenetete Flussigkeit = 7 stg. 31 Std. 55 Std. 
1 Agar n C,H,0; 57 78 90 
2 Agar + Cholesterin 70 89 die Grenze 
3 Agar + Lecithin 47 60 | laBt sich 
4 | Agar -+ Cholesterin und schwer unter- 
Lecithin 74 90 scheiden 


Versuch 12. 8. Oktober 1927. Diffusion nC,H,O,, Agar 2°, Chol- 
esterin 0,05°, Lecithin 0,15°,, Indikator Universal von Merck. py der 
Gallerte 6,5. 








—— Gallerten- Diffun diere , Diffusionsweg in =m eoch m 
Nr. bestandielie Filiesigheit 14 Std. 22 Std. 4% Std. 
1 Agar n Cs H,0; 36 44 59 
2 Agar + Cholesterin 38 45 61 
3 Agar + Lecithin 30 32 37 

4 Agar + Cholesterin und 
Lecithin 36 40 41 
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Versuch 26. 3. Januar 1928. Diffusion n/10 HCl, n/10 H,SO, und 
n H,PO,, Gelatine 2°, Cholesterin 0,3°,, Lecithin 2°, Indikator Kongo. 
rot. pu der Gallerte 7,0. 











Protos = re . Diffusionsweg in mm nach 
koll Gallerten- indierer ose 
Nr. bectandtelle Fliissigkeit 15 Std. | 42 Std. | 98 Std. | 145 Sta 
1 Gelatine n10 HCl 29 43 58,5 70 
2 Gelatine + Cholesterin 27 40 5d 66 
3 Gelatine + Lecithin 27,5 40 53,5 65 
4 Gelatine + Cholesterin 
und Lecithin 27,5 40 55 67 
5 Gelatine n/l0 H,SO, 24 35,5 50 60 
6 | Gelatine + Cholesterin 23 34 47 57 
7 || Gelatine + Lecithin 23 34 47 57 
8 | Gelatine + Cholesterin 
und Lecithin 23 35 47.5 59 
9 | Gelatine n H,P0, 22.5 34,5 48 60 
10 || Gelatine + Cholesterin 21,5 33,5 47 _) 
11 || Gelatine + Lecithin 20,5 31,0 43 5 
12  Gelatine + Cholesterin 
und Lecithin 20 38 40 50 


Versuch 16. 27. Oktober 1927. Diffusion n/10 NaOH, Gelatine 1,5°,, 
Cholesterin 0,05°, Lecithin 0,12%,, Indikator Neutralrot. pu der 
Gallerte 8,0. 








tenes Gallerten- Diffundierende Diffusionsweg in mm mech — 
Nr. bestandteile Fliissigkeit +5 Std. 23 Std. | 39 Std. 63 Std. 87 Std 
1 Gelatine n/l0 NaOH, 26 30 35 39 43 
2 Gelatine + Cholesterin 27 81,5 | 37 42 45 
3 Gelatine + Lecithin 25 30 34 89 42 
4 Gelatine + Cholesterin 
und Lecithin 26 30 35 40 43 


Versuch 13. +10. Oktober 1927. Diffusion n/10 NaOH, Agar 2°,,, 
Cholesterin 0,05°%, Lecithin 0,15, Indikator Universal von Merck. 
pu der Gallerte 6,5. 





Coote Gallerten- Diffundierend 


Diffusionsweg in mm nach 








Ne. | Resteatiets Flissigheit 14 Std. 22 Std. | 46 Std. 
1 Agar n/l0 NaOH 35 43 54 
2 Agar + Cholesterin 37 46 58 
3 Agar + Lecithin 32 39 45 
4 Agar + Cholesterin und 

Lecithin 35 40 48 
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Versuch 19. 13. November 1927. Diffusion NaHCO,, Agar 2%, 
Cholesterin 0,06°,, Lecithin 0,15°,, Indikator Universal von Merck. 
pu der Gallerte 7,5. 





Diffusionsweg in mm nach 





Lol Gallerten- Diffundierende “3 
Nr. Seotneee Plissigheit 19 Std. | 42 Std. 65 Std. 
1 Agar 2%iges | 28 43 1 
2 Agar + Cholesterin NaHCO; | 31 47 5 
3 Agar + Lecithin | 22 30 38 
4 Agar + Cholesterin und 
Lecithin 28 38 48 


Auf Grund der Mehrzahl der Versuche kann man schlieBen, dab 
das Lecithin und Cholesterin direkt einen entgegengesetzten, anta- 
gonistischen EinfluB auf den DiffusionsprozeB der Sauren und Alkalien 
in die Gallerten ausiiben, und zwar beschleunigt das Cholesterin die 
Diffusion, das Lecithin verzégert sie. Die beschleunigende Wirkung 
des Cholesterins in unseren Versuchen erwies sich relativ schwicher 
als die hemmende Wirkung des Lecithins. Die gemeinsame Wirkung 
beider Stoffe ruft entweder eine schwache Verzégerung (Vorherrschen 
des Lecithins) oder ein Fehlen des Effektes (voller Antagonismus) 
hervor. 

Die Gallertenversuche mit méglichst hohem Lipoidgehalt zeigten 
nur eine hemmende Wirkung, sowohl von seiten des Cholesterins als 
auch des Lecithins. Die verzégernde Wirkung des Cholesterins ist 
jedoch zuweilen schwicher ausgepragt als beim Lecithin. 

Man muB8 annehmen, daB in ahnlichen Fallen tiberhaupt die Kon- 
zentrationsverhaltnisse eine bedeutende Rolle spielen, und daB bei 
Uberwiegen des Cholesterins gegeniiber dem Lecithin oder umgekehrt 
die Diffusionsprozesse sich scharf andern, ja sogar in entgegengesetzten 
Richtungen verlaufen kénnen. Natiirlich sind auBerdem die indi- 
viduellen Eigenschaften der Gallerten und diffundierenden Elektrolyte 
in Betracht zu ziehen. Auf die quantitativen Verhaltnisse der EiweiB- 
und Lipoidphase bei der Einwirkung von HCl haben z. B. Handowsky 
und Wagner (10) hingewiesen, indem sie den EinfluB der Serumlipoide 
auf Serum desselben Tieres untersuchten. Man ist daher vollkommen 
berechtigt anzunehmen, da sich bei der Diffusion der Sauren und 
Alkalien in Gallerten auch der Dispersitatsgrad der Gallerten stark 
verandert und folglich auch ihre Durchlassigkeit fiir die Elektrolyte. 
Jedoch muB hier bemerkt werden, daB ich die makroskopisch schwach 
ausgeprigte Verainderung des Dispersitatsgrades der Eiweib-Lipoid- 
mischung nur in den Versuchen mit hohem Lecithingehalt in den 
Gallerten feststellen konnte (bis 2%). Ulttramikroskopische Unter- 
suchungen wurden nicht ausgefiihrt. 
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Bei der Beurteilung der erhaltenen Ergebnisse fallt die anta. 
gonistische Wirkung des Cholesterins und des Lecithins auf die Saure. 
und Alkaliendiffusion auf. 

Da8 Lipoide, und zwar Cholesterin und Lecithin, als Antagonisten 
auftreten kénnen, war schon friiher bekannt. Ein deutlicher antagonistischer 
Einflu8 auf die Elektrolyte bei der Hamolyse war von Brinkman und 
v. Dam (11) festgestellt worden. Eine ahnliche Abhangigkeit wurde ferner 
in bezug auf die Saponinhimolyse [Meyer (12)] mit bakteriellen Toxinen, 
Kobragiften usw. gefunden. Dabei war ermittelt worden, daB das Cho!l- 
esterin-Lecithinverhaltnis offenbar die wichtigste Zellkonstante darstellt, 
von welcher direkt die Resistenzfahigkeit der Erythrocyten, die elektrische 
Isolierung der Zelle, die Ionendurchlassigkeit, der Wasserumsatz usw. 
abhangt [Brinkman und v. Dam (11))}. 


Auch andere Befunde sind bekannt, die auf die antagonistischen 
Beziehungen des Cholesterins und Lecithins zu den Kolloidlésungen 
hinweisen. So wirkt z. B. das Lecithin auf Kongohydrosol in bezug 
auf die Elektrolyte sensibilisierend, wahrend das Cholesterin die Emp- 
findlichkeit desselben erniedrigt [Beck (13)]. Etwas Ahnliches wurde 
fiir die Hydrosole Fe,O, und Mo,O,; beobachtet. Auf diese Weise 
besteht zwischen der von mir beobachteten Antagonismuserscheinung 
der Lipoide bei der Saure- und Alkalidiffusion und den schon 
bekannten antagonistischen Funktionen dieser Stoffe Uberein- 
stimmung. Die biologische Bedeutung eines solchen Antagonismus 
kénnte vielleicht darin liegen, daB die Zelle ein System besitzen mu, 
das faihig ist, die Geschwindigkeit des Elektrolytendurchtritts (Sauren 
und Alkalien) nicht nur durch ihre obere (Membran-) Schicht zu regu- 
lieren, sondern auch durch die ganze Zellmasse. Vielleicht werden 
kiinftige Untersuchungen den Unterschied in den quantitativen Lipoid- 
verhaltnissen in den Zellstrukturteilen aufzeigen, verbunden mit dem 
verschiedenen Bediirfnis einer gréBeren oder kleineren Séure- und 
Alkalimenge fiir die Zelle. 

Uber den Mechanismus des antagonistischen Einflusses der Lipoide 
auf die Diffusion lassen sich nur Vermutungen aussprechen. 

Wir wissen, daB die Diffusionsfahigkeit der Elektrolyte in Gallerten 
nicht nur von der Beweglichkeit ihrer Ionen, Konzentration, Disso- 
ziation, Temperatur, inneren Reibung, sondern noch von einer Reihe 
anderer Faktoren abhingt. Fiirth und Bubanovic zeigten, daB die 
Elektrolyte in Gallerten bedeutend langsamer diffundieren als in 
wiasserigen Lésungen, ferner daB der Grad der Hydratation und Poly- 
merisationsmolekiile Einflu8 auf die Diffusionsgeschwindigkeit aus- 
tiben. Die Autoren fanden, daB alle stark hydratisierten und poly- 
merisierten Elektrolyte langsamer diffundieren, wahrend die schwach 
hydratisierten bedeutend schneller diffundieren. Vielleicht kann man 
annehmen, daB die Lipoide den Hydratations- und Polymerisationsgrad 
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des diffundierenden Elektrolyten in die eine oder andere Richtung 
lenken; insbesondere firdert das Lecithin, wahrend das Cholesterin 
hemmt. ; 

SchlieBlich liegt noch die Méglichkeit der Bildung komplexer 
Lipoid- und Elektrolytverbindungen vor nach dem Typus der Ad- 
sorptions- oder chemischen Verbindungen, die die Diffusionsgeschwindig- 
keit der Elektrolyte veriindern kénnten. Diese Annahme ist jedoch 
weniger wahrscheinlich, da die Lipoide in den angefiihrten Versuchen 
einen ziemlich gleichartigen Einflu8 auf verschiedene Elektrolyte 
ausibten. 

Literatur. 
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Zeitschr. 90, 265, 1918; 92, 139, 1918. — 10) Handorsky und Wagner. 
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108, 35, 1920. — 12) Meyer, Beitr. z. chem. Physiol. u. Pathol. 2, 357, 
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Uber die Rolle des Fettes im menschlichen Organismus 
(beim Hungern und bei Tuberkulose). 
Von 


W. HL. Stefko. 


(Pathologisch-anatomische Abteilung des Staatsinstituts fiir Tuberkulose- 


forschung in Moskau.) 


(Eingegangen am 7. Marz 1928.) 


Im Leben des Organismus kommt dem Fettgewebe eine grobe 


biologische Rolle zu, die aber noch nicht véllig geklart ist. Auch die 


Bedeutung des Fettes und des Fettgewebes bei der Tuberkulose ist 
noch wenig untersucht worden, aber die Verlagerungen, die beobachtet 
werden und welche mit der Verainderung des Fettbestandes verbunden 
sind, scheinen nicht geringe biologische Bedeutung zu haben. 


Besondere Beachtung verdient dabei die Frage der fettigen Degeneration. 
Sie gehért zu den am meisten diskutierten in der heutigen allgemeinen 
Pathologie. Die friiheren Unterscheidungen der Begriffe iiber die fettige 
Degeneration und fettige Infiltration werden jetzt revidiert. Die neuen 
Forscher weisen darauf hin, daB die fettige Degeneration des Zellplasmas 
iiberhaupt niemals stattfindet, wir haben bloB eine metastatische Fett- 
ablagerung oder intrazellulare Fettsynthese (Rosenfeld, Hester, Arnold, 
Ribbert u. a.). Bei der chronischen Lungentuberkulose finden wir in der 
Leber gewoéhnlich Fetteinschliisse in Form von kleinen Kérnchen, welche 
hauptsachlich in den peripheren Lappchenteilen verstreut sind. Die gleichen 
Einschliisse fettiger Natur kénnen an der Zellbasis des Nierenepithels 
nachgewiesen werden. 


Man unterscheidet folgende Formen der pathologischen Ablagerung 
und der Ortsveranderung des Fettes: 

1. Fettige Infiltration (Ergreifen und der Transport des Fettes 
durch die Zellen aus den verschiedenen Kérperteilen). 

2. Fettzerfall (Zerfall der komplizierten EiweiBstoffe mit deutlicher 
Fettbildung — Fettphanerose). 


3. Fettumwandlung (Fettmetamorphose im engen Sinne des 
Wortes), welche in der Umwandlung von Eiwei8kérpern und Kohle- 
hydraten in Fett im Zellinnern besteht. 
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Unaufgeklart ist dabei die Frage nach dem Bildungsort des Fettes, 
welches in der ersten Ablagerungsform bei der Infiltration auftritt. 
Diese Art der Fettinfiltration scheint groBe biologische Bedeutung, 
besonders bei Vergiftungen, zu haben. Fiir die Bestimmung der Genese 
der einen oder der anderen Fettablagerung spielt die Bestimmung der 
sogenannten Jodzahl nach Hiibl eine groBe Rolle. 


Das Prinzip dieses Verfahrens besteht darin, dab Fette verschiedenen 
Ursprungs ungleiche Mengen Jod binden. Je mehr ungesattigte Fett- 
siure (Oleinséiure) das Fett enthalt, desto mehr freies Jod wird bei 
sonst gleichen Bedingungen von 100 g Fett gebunden sein, d. h. desto 
griBer wird die Jodzahl. Beatson und Duncan geben folgenden Jod- 
koeffizienten fiir das Fett (subkutanes Fettzellgewebe) bei verschiedenem 
Alter an: 


Jodzahl 
eee eee ee 
Erwachsene vom 16. bis 19. Jahre. . . . . . . 60,88 

+ Ri « . eee 6 Te 
a? ere 
ee eer reel 


” 


Das Fett der Leber, des Herzens und der Nieren gibt viel héhere Ziffern. 
Nach Untersuchungen von Hertleg und Inerie schwankt der Jodkoeffizient 
des Fettes dieser Organe zwischen 115 und 135. 

Bei verschiedenen Erkrankungen verindert sich bedeutend die Zahl 
Hiibls fiir das Fett der Leber. ‘Inerie hat gezeigt, daB diese Zahl fiir das 
Leberfett sich dabei der des Unterhautfettgewebes néhert. 

Goldberg' hat bei der Untersuchung des Leberfettes bei verschiedenen 
Formen der Tuberkulose folgende Ziffern erhalten: 





Gehalt an Fett in °/, 


Todesursache ndieeniiintaine Jodzab! 

Addissonsche Krankheit ...... 30 90,27 
Miliare Tuberkulose ...... us 60 67,38 
Chronische Lungentuberkulose . . . . 29,2 102,46 
- ‘ pada 27,3 110.5 
Darmtuberkulose.......... 65,8 | 72,4 
ee eee ee 72,4 64,3 
Miliare Tuberkulose ........ 39.8 | 83,73 
Tuberkulose meningitis ....... 26,2 69,2 
Miliare Tuberkulose ........ 41,3 70,3 
* egy wet ae we oe ; 47,2 | 80,2 


Aus diesen Zahlen geht klar hervor, daB der Charakter des Leber- 
jettes bei zunehmender Verjettung der Leber dem des Fettzellgewebes sich 
nahert. 


1 Klin. Wochenschr. 1923, Nr. 6. 
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Da die Leberzellen normal aber die Fahigkeit besitzen, das aus 
dem Fettzellgewebe eingebrachte Fett in mehr gesittigte Fettsiure 
zu verwandeln, so kann man aus den angefiihrten Ergebnissen schlieBen, 
daB die Leberzellen der Tuberkulosekranken von der Peripherie aus 
geliefertes Fett auszunutzen nicht imstande sind; infolgedessen entsteht 
eine Fettretention. Wenn wir jetzt die Fettinfiltration als eine selb. 
stindige und selbstverstandliche Erscheinung ansehen, so scheint es 
daB die alte Ansicht, nach der das Fett von selbst im Zellinnern aus 
dem EiweiB und den Kohlehydraten entsteht, verlassen werden mui 
Die neueren Versuche von Newberg und Knoop zeigen, wie die Amino. 
siuren und Eiweif sowie Kohlehydrate in héhere Fettséuren und 
Fette sich verwandeln kénnen. 


Die Untersuchungen von Gras und Worpal scheinen auf den ersten 
Blick dasselbe zu sagen. Die Nieren, welche durch die Ringersche Lésung 
ausgewaschen wurden, weisen in ihrer Capsula adiposa eine deutliche Fett- 
zunahme auf, d. h., daB die Fettbildung am Orte selbst im Zellprotoplasma 
ohne jegliche pathologische Veranderung in ihnen vor sich ging. Somit 
14Bt sich hier weder von Fettdekomposition noch von Fettinfiltration 
sprechen, weil im gegebenen Falle nur Ringersche Lésung angewendet 
wurde. Wenn man an Stelle der Ringerschen Lésung Glycerin nimmt, so 
findet ein deutlich ausgepragter ProzeB der Fettbildung statt. Die Unter- 
suchungen von Goldterg zeigen, daB bei diesem Versuch keine absolute, 
sondern nur eine relative Zunahme von Fett erfolgt, die mit der Ver- 
armung der Organe an EiweiBen und Kohlehydraten verbunden ist. 
Somit findet hier keine Fettumwandlung statt, weshalb von Fettdegeneration 
keine Rede sein kann und dieser Ausdrick verlassen werden sollte. 


Noch ehe die Untersuchungen Goldbergs iiber das Leberfett bei 
Tuberkulosen mir bekannt wurden, habe ich begonnen, die Veranderungen 
des Fettes und seine Wanderung beim Hungern sowohl in Zusammenhang 
mit der Verbreitung der Tuberkulose als unabhangig davon zu studieren 
Zu diesem Zwecke benutzte ich die Jodzahl nach Hiibl. 


In den Lehrbiichern der allgemeinen Pathologie begegnen wir 
beziiglich des Fettzellgewebes bei Hungern dem Hinweis, daB dasselbe 
80 bis 90%, seines urspriinglichen Gewichts einbiiBt; wenn aber dies fiir 
die meisten Fille, besonders die des experimentellen Hungers, richtig ist, 
so haben wir beim Hungern des Menschen nicht selten Ausnahmen aus 
dieser Regel beobachtet. Hier mu8 man, wie die Beobachtungen lehren, 
mit den konstitutionellen und geschlechtlichen Besonderheiten einerseits 
und mit topographischen Besonderheiten des Fettzellgewebes in ver- 
schiedenen Kérperteilen andererseits rechnen. 


Auf Grund meiner Beobachtungen an einem umfangreichen 
Material, welches durch die Prosektur und das antropologische Labo- 
ratorium wahrend der Hungerperiode ging, kam ich zu dem SchluB, 
daB sich der Frauenorganismus im Kampf mit ungiinstigen Umwelt- 
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beaingungen stabiler als der mannliche Organismus erweist. Die 
Ureache dieser Tatsache muB man meines Erachtens teilweise in einer 
gro Beren Entwicklung des Fettzellgewebes und in anderen biologischen 
Eigenschaften des ersteren erblicken. 

Die Unterschiede im qualitativen Gehalt an Fettzellgewebe 
sowie seiner quantitativen Zusammensetzung in Abhangigkeit vom 
Alter geben uns die Méglichkeit, auch eine andere Tatsache zu erkliren, 
nimlich die Tatsache geringerer biologischer Stabilitat des mannlichen 
Organismus im Vergleich mit dem weiblichen, was aus den Ergebnissen 
betreffs des Wuchses, des Gewichts und der Sterblichkeit zu ersehen 
ist. Wahrend bei Knaben der prozentuale Gewichtsverlust beim 
Hungern immer den prozentualen Fettvorat in ihrem Organismus 
ibertrifft, ist dieser Verlust bei Madchen in der Mehrzahl der Fille 
geringer als dieser Vorrat. 

Da es bekannt ist, daB der Organismus beim Hungern vorwiegend 
auf Kosten der Fette, nicht aber des EiweiBes und der Kohlehydrate 
lebt, wie es in der Norm geschieht, und daB die Fette beim Hungern 
dem Organismus nicht nur durch ihr Verbrennen niitzlich sind, sondern 
auch dadurch, daB sie die Vorrate an Energie voller auszunutzen helfen, 
indem sie die vollstandige Verbrennung des Vorrateiweibes férdern, 
miissen wir anerkennen, daB die gréBere Stabilitat des weiblichen Organismus 
im Kampfe mit duBeren Lebensumstinden und im allgemeinen Laufe der 
physischen Entwicklung auf die méchtigere Entwicklung des 'Fettzell- 
gewebes zuriickzufiihren ist. 

Im mannlichen Organismus dagegen iiberwiegt der Prozentverlust 
im Gewicht den Prozentgehalt des Fettes sehr bedeutend in allen 
Altersstufen. IJnfolgedessen ist der mannliche Organismus beim Hungern 
(nach dem rascheren Verbrauch des Fettvorrats als im weiblichen 
Organismus) auch rascher zu einer Existenz auf Kosten des eigenen 
Kérpereiweifes gendtigt. 

Beim Hungertode, Gewichtsverlust von 30 bis 35°,, begegneten 
wir immer bei minnlichen Individuen (10 bis 15 Jahre alt) kleinen 
Fettansammlungen, welche hauptsiachlich in der Massae adiposa lum- 
boglutealis sich befand. Diese liegt subkutan, aber verhaltnismabig 
tief tiber der Aponeurose unter der Fascia supercifialis, welche sie vom 
subkutanen Fett abgrenzt. Ihre anatomischen Beziehungen, ihre 
Konstanz und ihr friihes Auftreten im embryonalen Leben gestatten, 
dieselbe als echtes Organ anzusehen, welches bei Frauen viel mehr als 
bei Mannern entwickelt ist. 

Eine andere Gegend, wo das Fettzellgewebe auch sehr stabil sich 
erweist, trotz auBerster Erschépfung und voélligen Schwundes in anderen 
Kérperteilen, ist die der Milchdriisen und der Symphyse. Der Charakter 
Biochemische Zeitschrift Band 195. 2% 
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des Fettzellgewebes dieser zwei Gegenden hat vieles gemeinsam (in 
gab Klaatsch Veranlassung, die Hypothese iiber die genetische Ein)eit 
dieser Gegenden aufzustellen. 

Die unstabilste Fettschicht befindet sich, wie meine Messunye 
es gezeigt haben, in der Gesichtsgegend, besonders im Bereich des \ 
masseter. Bei den inneren Organen sind die Fettablagerungen am 
unstabilsten in Capsula adiposa der Nieren, welche bei Unterernihrung 
zuerst verschwinden. 

Das Fettzellgewebe des Menschen nahm nicht selten beim Hungern 
eine ockerrote Farbe an. Die Priifung mit H,SO, und Chloroform 
wie auch im polarisierten Lichte zeigte, daB diese Erscheinung aut 
Ansamlung von Lipochrom in den Fettzellen zuriickzufiihren ist 

Es ist interessant, dal} das Lipochrom, wenn man sich so aus 
driicken kann, Beziehungen zum Vitamin A hat: fast alle Produkte 
welche an Lipochrom reich sind, enthalten eine grobe Menge des 
Vitamins ,,A* 

Dies bringt uns auf den Gedanken, daB der Organismus das Lipo 
chrom und mit ihm tunlichst auch das Vitamin A womédglich linger 
festzuhalten bestrebt ist, da beide dem Organismus fiir die synthetischen 
Prozesse unentbehrlich sind und einen notwendigen Vorrat fiir die 
Erhaltung der normalen Entwicklungsprozesse bilden, denn das Fehlen 
von Vitamin A bewirkt Stillstand des Wachstums. Diese MutmaBung 
ist um so wahrscheinlicher, als die von mir ausgefiihrten Untersuchungen 
des Fettes bei Kindern der ersten Lebensmonate zeigen, dab die 
letzteren besonders viel Lipochrom besitzen. 

Ich gehe zur Bestimmung einiger Eigenschaften des Fettes beim 
Hungern und bei Miliartuberkulose iiber. Die Fettablagerungen im 
Omentum, in den Appendices epiploicae usf. sind sehr groben Schwan 
kungen ausgesetzt. Stabiler sind sie bei Kindern der ersten Lebensjahre 
welche nicht selten trotz starken Hungerns ihre Fettschicht und Fett- 
ablagerungen im Omentum beibehielten. 

Manchmal konnte man hier die merkwiirdige Erscheinung der 
fast volligen Erschépfung des Fettzeilgewebes in den peripherischen 
Teilen und der Ansammlung der Fettablagerungen im Mesenterium 


und Appendices epiploicae beobachten. Das fiihrte mich zu der Annahme 


einer Entstehung dieser Fettansammlungen in den inneren Organen 
Das bot besonderes Interesse im Zusammenhang mit der Verbreitung 
der Tuberkulose. Nicht selten waren die Lymphdriisen des Mesenteriums, 
welche im Zustande der kasig-eitrigen Schmelzung sich befanden. 
durch miachtige Fettablagerungen umgeben. Miliartuberkulose fand 
man in einer groBen Zahl der Falle bei einer gut oder relativ gut ent- 
wickelten subserésen, subkutanen und subfazialen Fettschicht. 


Ver 
lehr 
fiir 

sich 
Zusi 
peri 


Org 





Rolle des Fettes im menschlichen Organismus. 40] 


Die Untersuchung des Fettzellgewebes beim ersten Typus der 
Fiile hat, wenn sie trotz des Hungers relativ gut entwickelt waren, 
foluendes gezeigt. 

Bestimmung von 13 Fdllen (inatitio). 


meee 3. Vi & ; ee we Se Se ee eee 


Spezifisches Gewicht... . ee 


Schmelzen des subkutanen Fettes . . . . 33°, 

Schmelzen des inneren Fettes. . . . . . 31% 

Koeffizient der Verseifung ...... . 98 
ee 

Koeffizient Hiibl. . . . . ... =... . 63 (63°, Oleinséure) 


Jodkoeffizient. 
Hungern. 
Subkutanes Fett . 
Inneres Fett. 
Fall. 


Miliartuberkulose. 

Madehen, 12 Jahre und 2 Knaben, 4 und 6 Jahre: 
Cr WEee 5 ka «so 6 8 bo oo 
inneres Fett (Mesenterium) ..... . . 98,4 

Weib, 35 Jahre: 

Ce a ee} | 
inneres Fett (Pericardium, Leber) . . . . 60,2 

Mann, 27 Jahre: 

I I on gy kee, ee 
inneres Fett (Omentum, Leber)... . . 68,2 

Drei Kinder, 4 bis 6 Monate: 
krupése Pneumonie: 

Jodkoeffizient : 


OD 
inneres Fett (Oment. Mesent.) . . . . .110,7 


Ich werde diese Fille nicht eingehend erértern; sie sind fiir eine 
Verallgemeinerung nicht zahlreich genug. Doch sind diese Fille recht 
lehrreich. Es erweist sich, daB der Koeffizient Hiibls beim Hungern 
fiir die inneren Organe abnimmt und dem des peripherischen Fettes 
sich nahert. Das weist zweifellos auf die Verdnderung der chemischen 
Zusammensetzung des inneren Fettes und vielleicht auf Emigration des 
peripherischen Fettes nach dem Organismusinnern hin. 

Wir haben somit hier ein Bild der Fettinfiltration der inneren 
Organe (Appendices epiploicae, Pericardium, Omentum, Mesenterium, 
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Leberzellen). Das einer Zelle zugefiihrte Fett kann von verschiede:ey 
Quellen herstammen, nimlich aus der Nahrung und aus anderey 
Zellen (vielleicht von peripheren Fettgewebe), nachdem es in diesen 
aufgelést wurde. Im letzteren Fall spricht man von Fettwanderung 
Es fehlt jeder Grund fiir die Annahme einer physiologischen Fett 
wanderung (Tendelos). 

Die Abnahme des Jodkoeffizienten weist auf die allgemeine Abnahny 
der ungesdttigten Fettsiuren hin; dies ist fiir die Tuberkulose ein Zeichen 
ungiinstiger Bedeutung. 

Sprechen doch dafiir auch die statistischen Befunde. Wahrend der 
Zeit des Hungerns (richtiger etwas spéter) erreichte die Miliartuberkulose, 
nach dem Sektionsmaterial zu urteilen, eine sehr groBe Verbreitung 
(auf 52 Autopsien der Tuberkulésen 12 bis 25 Jahre alten haben wir 
im Hugerjahre 1921 14 Falle der Miliartuberkulose). 

Die Verarmung des Organismus an Fetten, hauptsachlich an Olein- 
siure (nach dem J odkoeffizienten), erscheint gleichsam als Ausdruck einer 
Stabilitdtsabnahme seiner Organe im Kampf mit der Tuberkulose. 

Welche Beziehung die Fette zur Immunitat bei der Tuberkulose 
haben, wie sie auf die Zelle in immunbiologischer Beziehung einwirken. 
ist uns noch wenig bekannt. Mir scheint, daf es unsere nichste Auf. 
gabe ist, an diese Frage sowohl von morphologischer als von biochemischer 
Seite aus heranzutreten, da die vorhandenen Ergebnisse etwas in 
dieser Richtung schon andeuten. Bemerkenswert ist, daB das Fett 
im Kindesalter armer an Oleinsiure als bei Erwachsenen ist, was mit 
der Ta:sache iibereinstimmt, daB die Miliartuberkulose bei ersteren 
viel haufiger als bei letzteren vorkommt. 
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Vorversuche fiir eine neue Methode 
zur Bewertung der Enzymbeizen nach deren Einflu6 auf Elastin. 


Von 
Josef Schneider jun. und Augustin Hajek. 


(Aus dem Institut fiir technische Mikroskopie, Warenkunde und Farben 
und Gerben der Haute der béhmischen technischen Hochschule in Prag.) 


(Eingegangen am 9. Marz 1928.) 
Mit 8 Abbildungen im Text. 


Bald nachdem man die Notwendigkeit einer chemisch-biologischen 
Kontrolle der Enzymbeizen erkannt hatte, wurde richtig erwogen, 
die proteolytische Aktivitat nicht allein nach der Casein- oder Gelatine- 
abbaufahigkeit zu beurteilen, sondern dieselbe auch hinsichtlich ihrer 
Einwirkung auf Keratose, Elastin und Collagen, also auf jene Stoffe 
zu bewerten, auf welche die Beize in der BléBe einwirkt. Obwohl die 
Entfernung des Elastins aus der gebeizten BléBe als Hauptaufgabe 
angenommen wurde, arbeiteten doch erst Wilson und Daub (1) die erste 
und bis jetzt einzige Methode zur Bewertung der Gerberbeizen nach 
deren Einflu8 auf Elastin aus. Wilson beschaftigte sich nur mit der 
Bewertung der kiauflichen Pankreatine bzw. Trypsine; sein Unter- 
suchungsverfahren sollte als Grundlage einer weiteren Methode zur 
Bewertung jener Gerberbeizen dienen, die aus einem Gemenge von 
Pankreatin, einem Entkalkungsmittel und einer bestimmten Grund- 
masse bestehen. 

Das Prinzip der Methode Wilson und Daub ist folgendes: 

Man schneidet sich aus einer Kalbsbl6Be eine geniigende Menge von 
Versuchsstiickchen im AusmaB von 20,5 qem mit médglichst gleichen 
Eigenschaften aus. Auf zehn solcher BléBenstiickchen 148t man in braunen 
Flaschen 500 ccm Reaktionsfliissigkeit, welche verschiedene, nach einer 
bestimmten Regel steigende Enzymmengen enthélt und auf px = 7,6 
eingestellt ist, 24 Stunden lang bei 40°C einwirken. Nach Ablauf dieser 
Zeit priift man mittels mikroskopischer Schnitte die Farbbarkeit des zuriick- 
gebliebenen Elastins unter Anwendung des Weigertsschen Reagens. Die 
Aktivitét berechnet man dann aus der minimalen Enzymkonzentration, 
die unter den erwaéhnten Bedingungen zum Abbau der gesamten Elastin- 
menge ausreicht. 

26* 
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Gegen die Wilsonsche Methode kann man vom analytischen Standpunkte 
folgendes einwenden: 


1. Die Methode erfordert viel Arbeit und Zeit. 


2. AuBer analytischer Geschicklichkeit setzt sie auch Erfahrungen 
in der Herstellung mikroskopischer Praparate voraus. 


3. Bei jeder Versuchsreihe wird eine KalbsbléBe entwertet, weil 
die Versuchsteilchen aus den gleichmaBigen Riickenteilchen der 
Haut entnommen werden miissen. 


4. Die Methode gibt die Resultate absolut wieder, obwohl der 
Elastingehalt der Versuchsstiickchen und damit der Abbauwert 
des Pankreatins schwankt. 


5. Die Methode wahlt nicht jene Bedingungen, bei denen die Be- 
ziehung zwischen Reaktionsgeschwindigkeit und Enzymmenge 
relativ ist. 


Wir versuchten dagegen, eine analytische Methode zur Bewertung 
der Gerbbeizen nach deren Elastinabbauvermégen auszuarbeiten. Die 
Bestimmung sollte unter denjenigen Bedingungen vorgenommen werden, 
bei welchen das Verhiltnis zwischen Reaktionsgeschwindigkeit und 
Enzymmenge relativ ist. Auch sollten die Analysenresultate relativ 
ausgedriickt werden und der Vorgang der Bestimmung der Methode 
Schneider und Vicek (2), die als Standardsubstrat Casein benutzen. 
analog sein. 


AuBer in den BléBen findet sich Elastin auch in den elastischen 
Fasern der Sehnen und des Bindegewebes, z. B. der Lunge (3), und 
in der Wand der Aorta, sowie auch in den derben Strangen und Fasern 
der Bander und Ligamente (Ligamentum nuchae) und schlieBlich in 
den Eierschalen mancher Reptilien und Fische vor. Fiir unsere beiz- 
analytischen Studien hatten wir eigentlich als Versuchsmaterial und 
als Surrogat zur Elastinbereitung die BléBen benutzen sollen. Da 
jedoch das Ligamentum nuchae mehr Elastin enthalt und an anderen 
EiweiBstoffen weit armer ist als die BléBe, ferner das Elastin leicht 
aus dem Ligamentum nuchae in geniigend groBer Menge bereitet werden 
kann, haben wir dieses als Ausgangsmaterial gewahlt. 


Die Zubereitung des Elastins aus dem Ligamentum nuchae beschreiben 
Chittenden und Hart (4), Horbaczewski (5), Richards und Gies (6), und die 
Analysenresultate dieser vier Autoren gibt Oppenheimer wie folgt an: 


Cc H N 8 
54,32 6,99 16,74 — 
54,24 7,27 16,70 — 
54,14 7,33 16,87 0,14 


54,08 7,20 16,85 0,30 
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Beilstein (7) fiihrt folgende vier Resultate dieser Analysen an: 


wae. «+o «+ 5 os Oe 7,4 16,2 
NE cho ce. dretivis, rat oe ee 7,2 16,4 
ee Sas s ay es ee 7,0 16,7 0,4 
ES Gl yee ee oe 7,4 14,7 0,7 

Und Cohnheim endlich (8) gibt folgende Zusammensetzung wieder: 
Richards und Gies (6) . . 54,29 7,33 16,76 0,18 
Wem. see te ee 7,41 16,19 — 


Aus den angefiihrten Zahlen ist ersichtlich, daB besonders der 
Schwefelgehalt in den verschieden zubereiteten Elastinen differiert, 
und daB aus den negativen Schwefelbefunden auf die Abwesenheit 
des Schwefels im natiirlichen Elastin geschlossen wurde, obwohl spiter 
Moeller (1) angibt, daB gerade das Elastin als Hauptquelle des in der 
Rohhaut enthaltenen Schwefels anzusehen ist. 

Um daher fiir unsere Zwecke méglichst wenig den Schwefelgehalt 
des Elastins zu beeinflussen, wahlten wir ein Arbeitsverfahren, welches 
chemische Eingriffe weitgehendst beschrankt und besonders die An- 
wendung von Alkalien ausschlieBt. 


Herstellung des Elastins nach Schneider. 


Das Ligamentum nuchae wurde nach sorgfaltiger mechanischer 
Entfernung aller angewachsenen Fleischteilchen in einer feinen Miihle 
(fiir Metzger) auf die KorngréBe eines gréberen Schrotes zermahlen. 
Das Schrot wurde mit Wasser iibergossen und wahrend einer Stunde im 
Autoklaven bei 1,5 Atm. gedimpft. Der kleisterartige, fetthaltige 
Auszug wurde noch hei® abgegossen und der Riickstand sechsmal bei 
gewohnlichen Druckverhaltnissen mit Wasser ausgekocht, wobei nach 
jedesmaligem Auskochen der Riickstand wieder sechsmal mit heibem 
Wasser ausgewaschen und durch Auspressen vom Waschwasser befreit 
worden war. Dann breitete man den Elastinriickstand in diinner 
Schicht aus, um ihn zunachst an der Luft trocknen zu lassen. Spiter 
wurde der Riickstand bei 50°, anschlieBend bei 70° und zuletzt bei 
105° C 4 Stunden getrocknet. Das trockene Elastin wurde schlieBlich 
72 Stunden lang mit Petrolither im Soxhletapparat extrahiert. 

Das so gewonnene Elastin, welches aus schwach braunlichen, 
verschieden geformten Teilchen bestand, mubte vor weiterem Gebrauch 
noch zerkleinert werden. 

Von vielen ausprobierten Mahlvorrichtungen bewahrte sich am besten 
eine Miillerei-Schrotmaschine nach griindlicher Reinigung durch ein Prager 
Miihlwerk. Das gemahlene Elastin sortierten wir mittels verschiedener 
Siebe nach Kornfeinheit und bewahrten es in Flaschen mit eingeschliffenem 
Stopfen auf. Die Gesamtausbeute betrug 38°. Bei weiterem Zermahlen 
kleinerer Mengen bewahrte sich unsere kleine Laboratoriumsmiihle der 
Firma Z. Theiner in Pilsen. 
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Das Elastin ergab, auf Trockensubstanz umgerechnet, folgende 


Analysenwerte: 
C 54,45 N 15,79 
H 7,33 S 0,18 


Die ermittelten Werte nahern sich den in der Literatur angegebenen 
Zahlen. Unser Herstellungsverfahren erfordert keine besonderen Vor- 
richtungen und kann daher von jedem durchgefiihrt werden. 

Die in dieser Arbeit beschriebenen Versuche sind mit einem auf 
diesem Wege hergestellten Elastin ausgefiihrt. 


Einflu8 der Wasserstoffionenkonzentration auf den 
Elastinabbau durch Trypsin. 


Methodik. 


Die Arbeitsweise ist bei allen folgenden Arbeiten dieselbe, so dab 
wir uns damit begniigen, sie hier ausfiihrlich zu schildern und eventuell 
spaitere Abanderungen bei den betreffenden Versuchsserien anzufihren. 


Eine bestimmte, in einer Rollflasche von 300ccm Inhalt mit ein- 
geschliffenem Stopfen eingewogene Menge Elastin wird mit destilliertem 
Wasser benetzt. Hierauf gibt man die Pufferlésung von bestimmter Wasser- 
stoffionenkonzentration zu und erwarmt den Flascheninhalt im Thermo- 
staten 1 Stunde lang bei 40° C unter stetem Umschiitteln in Zeitabstanden 
von je 5 Minuten. Hierauf gibt man in die Flaschchen eine bestimmte 
Menge der Trypsinlésung und ]48t das Enzym im Thermostaten wieder 
bei 40°C unter stetem Umschiitteln in Intervallen von je 5 Minuten eine 
bestimmte Zeit einwirken. Dann unterbricht man die Enzymwirkung 
durch den Zusatz von n/2 HCl. Der Inhalt der Flaschchen wird (unter 
Umstanden wiederholt) durch Faltenfilter bis zur vélligen Klarheit filtriert 
und von jedem Filtrat eine bestimmte Menge fiir die Bestimmung des 
Stickstoffs nach Kjeldahl entnommen. Fiir jeden Ansatz fiihrten wir gleich- 
zeitig einen sogenannten blinden Versuch aus, damit der im Trypsin ent- 
haltene Stickstoff wie der waihrend der Versuchsdauer unter Umstanden 
aus dem Elastin ausgelaugte Stickstoff beriicksichtigt wird. Um mit allen 
Versuchsflischchen das gleiche Endvolumen zu bekommen, wahliten wir 
die nétigen Mengen Lésungsmittel so, daB das Endvolumen des Flaschen- 
inhaltes 150 cem betrug. 

1. Northropscher Grundpuffer (10). In einem 2 Liter fassenden MeB- 
geféBe lést man 29,71g Na,HPO,.2H,O, 60,70g Natriumcitrat, 
55g H,O, 10,30g H,BO, und fiillt mit destilliertem Wasser bis zur 
Marke auf. 

2. Pufferlésungen fiir pa 7,9, 8,5, 9,0, 9,5, 10,0, 7,5, 7,0, 6,5, 
6,0, 5,5 und 5,0 wurden nach John. H. Northrop bereitet (Tabelle I). 

3. Trypsinlésung. In einen 100 cem fassenden MeBkolben wiegt man 
genau 2,5g Trypsin (Merck) ein, spiilt mit 30cem destilliertem Wasser 
nach, gibt 2,5cem n Na,CO,-Lésung zu und fiillt bis zur Marke auf. 
Die Lésung wird vor dem Gebrauch filtriert. 

4. Verschiedene bendtigte Normallésungen nNa,CO,, n/2 HCl, 
n/l0 NaOH, n/l0H,SO,, 40%ige NaOH, n/5 HCl, n/5 NaOH, n/5 
NaCl wurden nach allgemein bekannten Vorschriften bereitet. 
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Tabelle I. 





Menge des ; 
Gesuchter Py N.Grundpuffers n/5 HCl n/5 NaOH nj5 NaCl 
ccm com ecm com 


7,9 100 
8,5 100 
9,0 100 82 
9,5 100 

10,0 100 : 60 
7,5 100 4 - 96 
7,0 100 13 - 87 
6,5 100 26 - 74 
6,0 100 46 - OF 
5,5 100 61 39 
5,0 100 78 — 22 


Um den Einflu8 der Wasserstoffionenkonzentration auf die Enzym- 
wirkung zu studieren, wurde die Arbeit in zwei Versuchsserien geteilt: 
a) fiir pax 7,9, 8,5, 6,5, 6,0, 5,5, 5,0 und 
b) fiir px 9,0, 9,5, 10,0, 7,5, 7,0. 
In der ersten Versuchsreihe wurden in sieben Flaschen, welche mit 


den Nummern 1, 2, 8, 9, 10, 11, 12 (Nr. 12 Blindversuch) versehen waren, 
2g Elastin eingewogen. Hierauf wurde der Inhalt des ersten Flaschchens 


sofort, in den weiteren fortlaufend in je */,stiindigen Intervallen mit 
50 cem destilliertem Wasser benetzt und 60ccm des nach Tabelle I zu- 
bereiteten Puffers zugefiigt. _Nachdem der Flascheninhalt im 'Thermo- 
staten auf die Temperatur 40° C gebracht worden war, pipettierte man wieder 
in je */,stiindigen Intervallen in die Flaschen Nr. 1, 2, 8, 9, 10, 11 je 
6 ccm Trypsinlésung und 4 ccm destilliertes Wasser, in die Flasche Nr. 12 
nur 10cem destilliertes Wasser. Nun wurden die Flaschchen wieder in 
den Thermostaten gestellt, wo sie unter stetem Schiitteln 4 Stunden ge- 
lassen wurden. Hierauf wurde die Enzymwirkung durch Zusatz von 20 cem 
n/2 HCl unterbrochen, in die Flaschchen Nr. 1, 2, 8, 9, 10, 11 l0cem 
Wasser und in das Flaschchen Nr. 12 6 ccm der Trypsinlésung und 4 cem 
destilliertes Wasser gegeben. Der Flascheninhalt wird sofort durch ein 
Faltenfilter filtriert. Fiir die Bestimmung des Stickstoffs nach Kjeldahl 
nahm man 100cem von dem klaren Filtrat (Zugabe 25ccm konzentrierter 
Schwefelséure und eine geringe Menge CuO). Die aufgeschlossene klare 
Flissigkeit spiilte man quantitativ in einen Destillationskolben iiber und 
vertrieb das Ammoniak durch einen Zusatz von 100 cem 40 %iger Natron- 
lauge. Das iibergehende Ammoniak wurde in 50 ccm n/10 H,SO, auf- 
gefangen. Die unverbrauchte Schwefelséure wurde durch Titration mit 
n/10 NaOH bestimmt. 

Bei der zweiten Versuchsreihe arbeiteten wir ahnlich wie bei der ersten, 
nur daB der Inhalt der Flaschchen, welche wir mit Nr. 3, 4, 5, 6 und 7 
einreihten, die py 9,0, 9,5, 10, 7,5 und 7,0 hatten; mit Nr. 13 bezeichneten 
wir den Leerversuch. Das Resultat beider Versuchsreihen wurde auf den 
Gesamtinhalt (150 cem) der Flaschchen umgerechnet und in der Tabelle I] 
zusammengestellt. 
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Die graphische Darstellung der Beziehungen zwischen Elastinabbau- 
fahigkeit und Wasserstoffionenkonzentration ist in Abb. 1 wiedergegeben. 

Der Blindversuch wurde bei dem px 7,9 vorgenommen, welcher dem 
pa des Northropschen Puffers entspricht, da bei vielen hier nicht angefiihrten 
Versuchen kein Unterschied gegeniiber den Resultaten jener blinden 
Versuche, welche bei den pxy-Werten 5 bis 10 vorgenommen wurden, be- 
stand und die direkte Benutzung des Northropschen Grundpuffers sehr 
einfach ist. 


710 ¢ 














5055 G0 65 70 1579 85 90 45TH 
Abb. 1. 


Die in Abb. | veranschaulichten Resultate wurden zwecks besserer 
Ubersicht in das Northropsche Diagramm (Abb. 2) eingetragen. 


EinfluB der Zeit auf den Abbau des Elastins durch Trypsin. 


Bei diesen Versuchen wurde das Elastin der Trypsinwirkung wahrend 
\%, 1, 2, 3, 4 und 6 Stunden ausgesetzt. In den ersten sechs Flischchen 
einer Versuchsreihe mit zwélf Flaschchen wirkte das Enzym, wahrend 
die Flaischchen Nr.7 bis 12 die entsprechenden Leerversuche waren. 
Ahnlich wie in den friiheren Versuchen wurde in allen Flaschchen 2 g Elastin 
verwendet und schlieBlich 50cem destillierten Wassers und 60ccm der 
Northropschen Pufferlésung von py 7,9 zugegeben. Nachdem die Flaschen 
1 Stunde im Thermostaten bei 40°C gestanden-hatten, wobei man alle 
5 Minuten griindlich durchschiittelte, wurden in die Abbauflischchen 
Nr. 1 bis 6 4ccm destillierten Wassers und 6cem Trypsinlésung und in 
die Flaschchen Nr. 7 bis 12 10 ccm destillierten Wassers gegeben. Hierauf 
wurden die Flaschen wieder in den Thermostaten von 40° C gestellt, wo die 
Flaschen Nr. 1 und 7... ... . . 30 Minuten 
ee Wee 
Ce See aoe CC! 
a. 
Paar eee 
~ - io Sex Pe ek ee BA 


unter éfterem Schiitteln verblieben. Dann wurde die Enzymwirkung durch 
Zusatz von 20 cem n/2 HCl unterbrochen und in die Flaschchen Nr. 1 bis 6 
10 cem destillierten Wassers, in die Flaschchen Nr. 7 bis 12 4 cem destillierten 
Wassers und 6ccm der Trypsinlésung zugegeben. Der Flascheninhalt 
wurde dann bis zur vélligen Klarheit filtriert und 100 cem des Filtrats zur 
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Stickstoffbestimmung wie beim vorigen Versuch verwendet. Die aij 


150 com umgerechneten Resultate sind in Abb. 3 und in Tabelle III z), 
sammengestellt. 









Tabelle III. 
Stickstoff , Stickstoff 
— des abgebauten Elastin gage Bang nn des abgebauten E Eotins 
¥ com n/10 H,SO, vo cem n/10 H,SO, 
30 Minuten 3,03 3 Stunden 11,55 
1 Stunde 5,01 + ~ 14,47 
2 Stunden 8,48 6 * 19,94 
wet i Sena re Aus der Abbildung 3 ist ersichtlich 
18 + . = : x: . 
a daB noch bei sechsstiindiger Einwirkuny 
st des Enzyms auf das Elastin die abgebaute 
ss Stickstoffmenge der Zeit proportional! ist 
| Fiir die weiteren Versuche haben wir 


| jedoch nur eine vierstiindige Einwirkungs. 
| dauer gewahit, da wir nach Ablauf dieser 
Zeit unter den bei der Arbeit herrschen- 
den Umstinden so hohe Resultate er. 
en a hielten, daB abweichende Resultate in- 
. ; ' folge kleiner Titrationsdifferenzen nicht 
mehr zu befiirchten waren. 


Zet in Stunden 
Abb. 3. 


Beziehungen zwischen einer konstanten .Enzymmenge und der Korngréfi: 
des verwendeten Elastins. 


Wir untersuchten sieben Elastinsorten verschiedener KorngréBe. 





Tabelle IV. 
cate KorngraBe 
Nr. i 
1 || Geht durch Siebéffnungen von 2.9mm Durchmesser 
| Geht nicht mehr dureh Siebdffnungen 1,85. 1,85 mm 
2 | Geht durch Siebéffnungen 1,85. 1,85 mm 
| Geht nicht mehr durch Siebéffnungen 0,87 . 0,87 mm 
3 || Geht durch Siebéffnungen 0,87 . 0,87 mm 


| Geht nicht mehr durch Siebdffnungen 0,61 . 0,69 mm (d. i. 120 Off- 
nungen auf 1 qem) 
4 | Geht durch Siebéffnungen 0,61 . 0,69 mm 
| Geht nicht mehr durch Siebéffnungen 0,40. 0,39 mm (d. i. 324 Off- 
nungen auf 1 qcom) 
5 Geht durch Siebéffnungen 0,40 . 0,39 mm 
| Geht nicht mehr durch Siebéffnungen 0,24 . 0,28 mm (d. i. 900 Off- 
nungen auf 1 qem) 


6 Geht durch Siebéffnungen 0,24 . 0,28 mm (d. i. 900 Offmungen auf 
i] 1 qem) 
7 | Geht durch Siebdffnungen 0,40.0,39mm (d. i. 324 Offnungen anf 


1 qem) 
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Die Ermittlung der Beziehung zwischen einer konstanten Enzymmenge 
id der KorngréBe des benutzten Elastins wurde in 14 Flaschchen vor- 
genommen, von denen in sieben der eigentliche Abbau vor sich ging, wahrend 
e anderen die entsprechenden Leerversuche darstellten. Die Abbauzeit 
betrug 4 Stunden, die Menge der zugegebenen Trypsinlésung 6cem. Es 
wurde bei einem px von 8,5 gearbeitet; die iibrigen Bedingungen waren 
un die der vorhergehenden Versuche angelehnt. Die Resultate sind in 
labelle V zusammengestellt. 


Tabelle V. 





Stickstoffgehalt Stickstoffgebalt im Filtrate 
Elastinsorte im abgebauten Elastin Elastinsorte nach der Verdauung 
com n/10 H,SO, com n/10 H,SO, 


4,67 c 15,24 
4,18 ) 22,58 
5,96 19,26 





6,78 


Beziehung zwischen enzymatischer Wirksamkeit und Temperatur. 


Dieses Verhaltnis wurde fiir die Temperaturen 22, 28, 34, 40, 46, 
52 und 60°C ermittelt. 

Die Versuche wurden in 16 Flaschchen vorgenommen. Nr. 1, 3, 5, 
7, 9, 11, 13 und 15 waren die Abbauversuche, Nr. 2, 4, 6, 8, 10, 12, 14 und 
16 die entsprechenden Leerversuche. Fiir diese Versuchsreihe benutzten 
wir das Elastin Nr. 6. Es wurde bei py 8,5 gearbeitet. Die Resultate sind 
in Tabelle VI und in Abb. 4 wiedergegeben. nile 


Tabelle VI. 





Temperatur Stickstoffgehalt im Filtrate 
wabrend der nach der Verdauung 
Abbaudauer 


com n/10 HySO, 


13,00 

13,87 

17,33 

19,43 

22.16 

15,15 a ee 
JI¢ VO WU & 

6.74 lemperatur 

6,29 Abb. 4. 


Beziehung zwischen einer konstanten Menge Elastin 
und steigender Enzymmenge. 
Die Mengen der verwendeten Trypsinlésung (2,5 g Trypsin + 2,5 cem 
n/10 Na,CO,-Lésung in 100 cem Wasser) waren folgende: 1, 2, 4, 6, 8 
und 10 ccm. 
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Es wurden wieder sieben Abbauversuche mit den entsprechende: 
Leerversuchen ausgefiihrt. Gearbeitet wurde ahnlich wie bei den friihere: 
Bestimmungen bei px 8,5. Die Abanderungen beim Auffiillen der einzelnen 
Flaschchen sind in Tabelle VII und in Abb. 5 zusammengestellt. 


Zu den Versuchen wurde das Elastin Nr. 7 verwendet. 


Tabelle VII. 





1 2 3 4 5 6 7 

Klastinmenge. . — 2 2 2 2 2 2 2 
Destilliertes Wasser. .cem 50 50 50 50 50 50 DO 
Putfermenge . . sn 60 60 60 60 60 60 60 
Anzahl der cem des zuge- 

gebenen Wassers nach dem 

Erwarmen auf 40° . . . 9 8 6 4 2 0 10 
Trypsinlésung . . . . cem I 2 6 8 10 
Nach Istiind. Enzymeinwir- 

kung wurde n/2 HCl zu- 

gegeben. . . . . .cem~= = 20 20 20 20 20 20 20 
Destilliertes Wasser . - 1 2 4 6 8 10 
Trypsiniésung . . . 9 8 6 4 2 10 
Stickstoff- -Gesamtgehalt in 

com n/10 H,SO, ... . 7.16 866 10,04 11,28 11,97 1244 6,47 


Stickstoffgehalt im Filtrate 

des blinden Versuches . . 647 647 647 647 647 647 6,47 
Stickstoffgehalt im Filtrate 

nach der Verdauung . . 069 219 357 481 5,50 5,97 - 


= 


com "10K, 50, 
Lor) 








et =k. _—_ = - J 


[iftaweseore8 9 
Trypsinmenge in ccm 


Abb. 5. 


Beziehung zwischen konstanter Enzymmenge und steigender Menge Elastin. 


Von dem Elastin Nr. 7 wurden 0,5, 1, 2, 4 und 8g angewendet. An- 
gesetzt wurden zehn Versuchsflischchen, von denen in fiinf das Enzym 
einwirkte, wahrend die anderen fiinf die entsprechenden Leerversuche 
darstellten. Die Menge der Trypsinlésung war in allen Fallen 6cem. Es 
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urde bei px 8,5 gearbeitet. Die Resultate sind in Tabelle VIII und in 
.bb. 6 wiedergegeben. 


42 — 
40} 
| 


Tabelle VIII. 





Stickstoffgehalt im Filtrate 
nach der Verdauung 


com n/10 H,SO, 


Elastinmenge 


5,84 
10,89 
18,46 
31,57 
41,36 





Llastinmenge ingr 
Abb. 6 
Zusammenfassung. 

1. Da die Notwendigkeit besteht, zur Bewertung der Gerbbeizen 
eine Methode auszuarbeiten, bei der als Substrat Elastin benutzt wird, 
haben wir nach dem passenden Ausgangsmaterial und seiner leichten 
Herstellung fiir analytische Zwecke gesucht. 

2. Als Surrogat fiir diese Zwecke wurde das Ligamentum nuchae 
gewahit und eine Methode zur Elastingewinnung aus diesem aus- 
gearbeitet. 

3. Es wurde der EinfluB verschiedener Faktoren auf den Elastin- 
abbau durch Trypsin ermittelt. In Frage kommen: 


a) die Wasserstoffionenkonzentration, 

b) die Abbaudauer, 

c) die KorngréBe des verwendeten Elastins, 

d) die Temperatur, 

e) die verschiedene Enzymmenge bei einer konstanten Elastin- 

menge, 

f) die verschiedene Elastinmenge bei konstanter Enzymmenge. 

Die Resultate sind in Tabellen bzw. Abbildungen wiedergegeben. 


4. Es wurde eine Mikrophotographie des von uns hergestellten 
Elastins vor und nach der tryptischen Einwirkung hergestellt. 


Zum Schlu8 erlauben sich die Autoren den besten Dank ihrem Chef, 
Herrn Prof. Ing. J. Schneider sen. fiir seine werten Ratschlige und seine 
materielle Hilfe auszudriicken. 

Die Ergebnisse der vorliegenden Untersuchung muBten die Autoren 
schon jetzt veréffentlichen, da der erste von ihnen nach Amerika abgereist 
ist und eine Fortsetzung der Arbeiten in naéchster Zeit nicht vorgenommen 
werden kann. 
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Abb. 7. Elastin vor dem tryptischen Abbau. 





Abb. 8. Elastin nach dem tryptischen Abbau 
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Beitrige zur Biochemie 
und Physiologie der Phosphorverbindungen in der Pflanze. 


I. Mitteilung: 
Uber die Exosmose der Phosphorverbindungen aus der Pflanze. 


Von 
W. Zaleski und W. Mordkin. 
(Aus dem pflanzenphysiologischen Laboratorium zu Charkow.) 


(Eingegangen am 10. Marz 1928.) 


Unsere Untersuchungen iiber die mikrobiologischen Prozesse im 
Boden der Rhizosphare verschiedener Pflanzen sowie iiber den Umsatz 
der Phosphorverbindungen in der Pflanze haben uns zum Studium 
der Frage itiber die Exosmose dieser Substanzen aus den pflanzlichen 


Zellen gefiihrt. 

Hansteen Cranner' hat gezeigt, dais die lebenden Zellen der Pflanzen, 
wenn sie sich im destillierten Wasser befinden, an dieses Phosphatide 
abgeben. 


Nach der Ansicht des Verfassers sind diese Phosphatide nativ und unter- 
scheiden sich grundsaétzlich von den denaturierten, die bei der Extraktion 
mit verschiedenen organischen Solvenzien aus den vorher getrockneten 
Objekten erhalten werden. Hansteen und dann Grafe* haben die Natur 
und Ejigenschaften der nativen Phosphatide untersucht. Nach der Ansicht 
dieser Forscher bestehen die nativen Phosphatide aus einem Lecithinkern, 
der mit den den Anthocyaninen aéhnlichen Pigmenten sowie Kohlehydraten 
verbunden ist. Diese akzessorischen Gruppen der Phosphatide bestimmen 
die Léslichkeit derselben im Wasser. Unter Abspaltung dieser Gruppen 
wird das Phosphatid denaturiert und hat dann die anderen Léslichkeits- 
eigenschaften. 

Hansteen und Grafe behaupten, da8 die natiirlichen Phosphatide die 
Permeabilitaétsverhaltnisse der Zellen bestimmen und im ganzen Stoff- 
wechsel der Pflanze eine hervorragende Rolle spielen. Nach Hansteen 
umgeben diese Phosphatide als eine schleimige Hiille das Protoplasma und 
gehen von diesem aus in die Zellwand iiber und durchsetzen diese. 


1 B. Hansteen Cranner, ,,Zur Biochemie und Physiologie der Grenz- 
schichten lebender Pflanzenzellen“*. Kristiania 1922; Planta 2, 1926. 
2 W.Grafe, diese Zeitschr. 162, 366, 1925; 187, 102, 1927. 
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Die lebenden Zellen der Pflanzen geben an destilliertes Wasser 
auch andere phosphorhaltige Substanzen ab. So hat Grafe in den 
Wasserdialysaten Nucleinsiure und Phytin gefunden, die auch mit 
den Phosphatiden verbunden sind. 

Vorlaufig haben wir keine Absicht, die Frage iiber die natiirlichen 
Phosphatide und die Rolle derselben speziell zu untersuchen. 

Zuerst stellen wir uns die Aufgabe, die Exosmose des anorganischen 
und organischen Phosphors aus verschiedenen pflanzlichen Objekten 
sowie die Bedingungen dieses Prozesses zu untersuchen, um spiiter 
auch den Austritt einzelner Phosphorverbindungen zu verfolgen. 

Zu unseren Versuchen haben wir verschiedene pflanzliche Objekte 
genommen. Die Objekte wurden nach der sorgfiltigsten Reinigung 
mit kaltem Leitungs-, dann sterilisiertem destillierten Wasser aus- 
gewaschen. In einigen Fallen wurden die Objekte, z. B. die ruhenden 
Samen, mit 1°,iger Bromlésung 15 bis 20 Minuten lang sterilisiert 
und dann mit sterilem destillierten Wasser ausgewaschen. Dann 
wurden die so bereiteten Objekte mit so viel sterilem destillierten 
Wasser iibergossen, dab dies eine Schicht der Objekte eben deckte. 
In anderen Fallen wurden die Objekte mit einer bestimmten Lésung 
iibergossen und dann der Dialyse unterworfen. Wenn die Dialyse 
langer als 7 Stunden dauerte, so wurde sie unter ganz sterilen Be- 
dingungen ausgefiihrt. 

Ein Teil des Dialysats wurde zur Bestimmung des Gesamtphosphors 
mit konzentrierter Schwefelsiure unter Perhydrolzusatz verbrannt, ein 
anderer aber diente zur Bestimmung von Phosphaten. Den anorga- 
nischen Phosphor haben wir nach der modifizierten kolorimetrischen 
Methode von Bell und Doisy bestimmt!. Der organische Phosphor 
wurde aus der Differenz berechnet. 


Versuch 1. 


Aus den geschilten ruhenden Riibenwurzeln und Kiichenzwiebeln 
wurde mit einem scharfen Rasiermesser eine. bestimmte Menge der gleich 
groBen Scheiben herausgeschnitten. Die Scheiben wurden mit kaltem 
Leitungs-, dann sterilem destillierten Wasser ausgewaschen. Beide Portionen 
der Objekte wurden mit je 300ccm sterilem destillierten Wasser iibergossen. 
Dialysedauer 7 Stunden. 








P in mg 
gesamt anorganisch organisch ; 
Kiichenzwiebel (90g)... . 1,119 0,588 0,531 
| 0,729 0,255 


Riibenwurzel (90g). . . . . 0,984 





1 Bell und Doisy, Journ. of Biol. 18, 215, 1914; Briggs, ebendaselbst 
59. 255, 1924; Fiske und Subbarow, ebendaselbst 66, 375, 1925. 


Bioch 


auf z 
bei Z 
zu de 
sterile 


Frisch 
Vorhe 


y 
Brom 
im di 
mit . 
Eine 
gosse 
derse 


Was 
orga 
die 1 
der 

niscl 
ware 


sich 

gehe 
Men 
difft 
wah 
eine 
ist | 
in d 








Biochemie und Physiologie der Phosphorverbindungen in der Pflanze. I. 417 


Versuch 2. 


Die unreifen Erbsensamen wurden aus den Hiilsen genommen und 
auf zwei gleiche Portionen (zu je 32g) geteilt. Eine Samenportion wurde 
bei Zimmertemperatur getrocknet, die andere aber im frischen Zustande 
zu den Versuchen benutzt. Beide Samenportionen wurden mit je 100 cem 
sterilem destillierten Wasser iibergossen. Dialysedauer 7 Stunden. 





P in mg 


organisch 





gesamt anorganisch 


“ae 0,510 0,505 0.005 
Vorher getrocknet 2,062 0,787 


Versuch 3. 


Zwei Portionen der ruhenden Erbsensamen (zu je 27,5 g) wurden mit 
Brom sterilisiert und dann 72 Standen lang bei ganz sterilen Bedingungen 
im destillierten Wasser eingeweicht. Dann wurden diese Samenportionen 
mit je einer gleichen Menge sterilem destillierten Wasser ausgewaschen. 
Eine Samenportion wurde mit 100 ccm sterilem destillierten Wasser iiber- 
gossen, die andere aber bei Zimmertemperatur getrocknet und dann in 
derselben Weise behandelt. Dialysedauer 48 Stunden. 





Ges.-P in mg 


Dies =. F8. 7,218 
Getrocknet. . .... 11,529 


Die unreifen Erbsensamen (Versuch 2) geben an destilliertes 
Wasser fast nur anorganische Phosphate ab, da die Quantitét der 
organischen Phosphorverbindungen zu klein ist. Hingegen lassen 
die unreifen Samen nach dem vorherigen Austrocknen derselben (nach 
der Nachreifung) eine weit gréBere Menge von Phosphaten und orga- 
nischen Phosphorverbindungen nach auBen diffundieren (diese Samen 
waren keimungsfahig). 

Wahrend des Austrocknens der unreifen Erbsensamen! vermindert 
sich die Menge der Phosphate, da diese in eine organische Form iiber- 
gehen. und wenn trotzdem die nachreifenden Samen eine weit griBere 
Menge dieser Substanzen im Vergleich zu den frischen nach aufen 
diffundieren lassen, so erklart sich dies durch Permeabilitatssteigerung 
wahrend der Nachreifung der Samen. Die Reifung der Samen ist mit 
einer funktionellen Permeabilitatssteigerung derselben begleitet. Es 
ist auch wahrscheinlich, daB die Bindung verschiedener Substanzen 
in den Zellen unreifer und ausgereifter Samen verschieden fest ist. 


1 W. Zaleski, Ber. d. Bot. Ges. 1907. 





a 
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Wenn die unreifen Samen nach der Nachreifung derselben eine 
groéBere Menge von organischen Phosphorverbindungen an das Wasser 
abgeben, so hangt dies nicht nur von einer funktionellen Permeabilitats. 
steigerung, wie im vorigen Falle, sondern auch von der Vermehrung 
organischer Phosphorverbindungen wahrend der Nachreife der Samen! 
und vielleicht auch von anderen unbekannten Umstiinden ab. 

Nach dem Austrocknen der gekeimten Samen geben sie an das 
Wasser eine weit gréBere Menge von Phosphorverbindungen als friiher 
ab. Auch bei sehr vorsichtiger Austrocknung der gekeimten Samen 
geben sie an das Wasser Proteine ab, die niemals aus den lebenden 
Erbsensamen austreten. 

Die nicht austrocknenden Reservestoffbehalter, wie die Wurzeln 
und Zwiebeln (Versuch 1), lassen Phosphate und organische Phosphor- 
verbindungen fast in einer gleichen Menge nach auBen diffundieren 
In diesem Falle spielen die Phosphate die Rolle der Phosphorreserve. 
stoffe. 

Unsere Experimente, die wir hier nicht anfiihren, zeigen, dai 
die véllig ausgereiften ruhenden Samen verschiedener Pflanzen je 
nach der Herkunft derselben nur organische Phosphorverbindungen 
oder mit diesen auch Phosphate abgeben. Die GréBe der Exosmose 
von organischen Phosphorverbindungen aus den Samen verschiedener 
Pflanzen ist verschieden, und es scheint, als ob sie in einer gewissen 
Beziehung zu der Keimfahigkeit derselben und dem Gehalt an diesen 
Stoffen steht. Die Exosmose von Phosphorverbindungen aus den 
ungekeimten Samen ist gréBer als aus den gekeimten. 

Es ist kaum zu denken, da8 die organischen Phosphorverbindungen 
und unter anderem die Phosphatide nur den Zellgrenzschichten ent- 
stammen. 

Weiter haben wir die Wirkung des Mediums auf die Exosmose 
von Phosphorverbindungen aus den Samen untersucht. 

Bevor wir zu diesen Versuchen iibergehen, wollen wir einige Re- 
sultate unserer Untersuchungen, die wir hier nicht anfiihren, kurz 
beriihren. 

Die Samenhiille iibt einen verzégernden Einflu8 auf den Austritt 
der Phosphorverbindungen und auch den der Phosphatide aus den 
Samen in das Wasser aus. Nach der Wegnahme der Schalen von 
Erbsensamen wird die Austrittsgeschwindigkeit der Phosphatide und 
anderer Phosphorverbindungen sehr gesteigert. Die vorherige Sterili- 
sation der ruhenden Samen mit Quecksilberchlorid und noch mehr 
mit 1°%,iger Bromlésung, indem sie die Schale durchlassiger macht. 
férdert den Austritt der Phosphatide und anderer Phosphorverbindungen 


1 W. Zaleski, 1. c. 
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aus diesen Objekten in das Wasser. Es findet also bei ganz sterilen 
Bedingungen der Austritt der Phosphatide beim Wassern der Samen 
statt. Nach einer VergréBerung der Menge des AuBenwassers wird 
die Exosmose aus den Samen erhéht, und besonders in dem Falle, 
wenn sich diese in flieBendem Wasser befinden. Den Austritt der 
organischen Phosphorverbindungen und der Phosphatide kann man 
in kurzer Zeit nach dem Eintauchen der Objekte in destilliertes Wasser 


konstatieren. 
Versuch 4. 

Zwei Portionen der Samen von Erbsen (zu je 14,5 g) wurden sterilisiert 
(mit 1°4 Brom) und mit sterilem destillierten Wasser ausgewaschen. Dann 
wurden die Samenportionen mit je 75 ccm sterilem destillierten Wasser 
iibergossen. Ein GefaiS wurde evakuiert. Dialysedauer 48 Stunden bei 
ganz sterilen Bedingungen. 





Kontrolle 
Vakuum . 


* Das Dialysat enthalt Spuren von Phosphaten. 


Versuch 5. 


Drei Portionen der Samen von Erbsen (zu je 26,4 g) wurden mit Brom 
sterilisiert, mit sterilem destilherten Wasser ausgewaschen und dann mit 
je 100cem 1. destilliertem Wasset, 2. 0,1 °,igem Isoamylalkohol, 3. 0, } °igem 
Caprylalkohol iibergossen. Dialysedauer 48 Stunden. 





Gesamt-P 


Waser... .... | 5877 
Iscam ylalkohol act te 12,374 
Caprylalkohol . .. . 19,386 
Die Samen aus Caprylalkohol keimten nicht, die aus Amylalkohol 
schlecht. 


Versuch 6. 

Sechs Portionen der Erbsensamen (zu je 35,9g) wurden in Wasser 
eingeweicht, von den Schalen befreit, mit sterilem destillierten Wasser 
ausgewaschen und dann mit je 100 ccm der unten bezeichneten Fliissig- 
keiten tibergossen. Dialysedauer 7 Stunden. 





P in mg 


anorganisch | : ' “organisch 


Leitungswasser. . ..... } 0,514 0,806 
Destilliertes Wasser ... . f 0,506 1,461 
Athylalkohol 0,2mol.. . . . 0,510 1,607 
Isoam ylalkohol 0,004 mol. . . LOE 0,590 1,505 
Caprylalkohol 0,004 mol. . . 2,926 0,612 2,314 

- 0,02 mol. . . . : 1,031 3,676 
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Versuch 7. 


Drei Portionen der Erbsensamen (zu je 59,2 g) wurden gut ausgewaschen 
und dann mit je 200ccem 1. destilliertem Wasser, 2. 0,1°%igem Saponin, 
3. 0,1 °%igem Digitonin tibergossen. Dialysedauer 7 Stunden. 





P in mg 


wees se irae 1,030 
Saponin 0,1%ig .. . 1,380 
Digitonin 0,1%ig . . | 3,546 


Wenn man die Samen in Anaerobiose versetzt (Versuch 4), so kommt 
es zu vermehrter Abscheidung der organischen Phosphorverbindungen. 
Inwieweit die Durchlassigkeit mit der in Anaerobiose zustandekommenden 
Anhaufung von Alkohol zusammenhangen kénnte, soll nicht erértert werden. 

Die kapillaraktiven Stoffe beférdern die Exosmose verschiedener 
Phosphorverbindungen aus den Samen entsprechend ihrer Oberflachen- 
aktivitét. Die starkste Exosmose haben wir in den Versuchen mit Capry!- 
alkohol (0,02 mol.) und Digitonin (0,1 °ig) beobachtet. In diesem Falle haben 
wir in den Dialysaten auch Proteine gefunden, und die Samen waren tot. 


Zusammenfassung. 


Es wurde die Exosmose von organischen Phosphorverbindungen 
und Phosphaten aus lebenden pflanzlichen Objekten untersucht. 

Die funktionelle Permeabilitaét verschiedener Organe der Pflanze 
ist verschieden und dndert sich in verschiedenen Lebensstadien der- 
selben. So lassen die ruhenden Samen eine gréBere Menge von orga- 
nischen Phosphorverbindungen als die gekeimten und unreifen nach 
auBen diffundieren. Die Reifung der Samen ist von einer Permeabilitats- 
zunahme, die Keimung aber von einer Durchlassigkeitsabnahme der- 
selben begleitet. 

Die GréBe der Exosmose der Phosphorverbindungen aus den 
pflanzlichen Objekten hangt von der Menge und der Bindung derselben 
in den Zellen ab. 

Es ist kaum zu denken, da8 die Phosphatide, die aus den pflanz- 
lichen Objekten in das Wasser iibergehen, nur den Zellgrenzschichten 
derselben entstammen. 

Es wurde auch der Einflu8 des Sauerstoffs und der kapillaraktiven 
Stoffe auf die Exosmose von Phosphorverbindungen aus den pflanz- 
lichen Objekten untersucht. Wir gedenken, eine ausfiihrliche Mit- 
teilung tiber den EinfluB verschiedener Faktoren auf die Exosmose 
einzelner Phosphorverbindungen aus den pflanzlichen Objekten zu 
machen. 





Messi 


(Aus 


die — 
Stan 
von 
bei ¢ 
im 1 
Reg 
New 
der 
Tier 
Inde 
trati 
sein, 
Frag 


Yor! 


ll, 








Uber einige physiko-chemische Erscheinungen 
wiahrend der Regeneration. 


I. Mitteilung: 


Messung der Wasserstoffionenkonzentration in regenerierenden Extremititen 
des Axolotl. 


Von 
N. Okuneff. 


(Aus dem Institut fiir experimentelle Zoologie und Morphologie der Tiere 
an der Akademie der Wissenschaften, Leningrad.) 


(Eingegangen am 10. Marz 1928.) 
Mit 2 Abbildungen im Text. 


Wie J. Loeb! in seiner letzten’ Monographie richtig bemerkt, sind 
die Prozesse der Regeneration sehr wenig vom physiko-chemischen 
Standpunkt aus studiert worden. Besonders laBt sich die Abwesenheit 
von Bestimmungen der Wasserstoffionenkonzentration in den Geweben 
bei der Regeneration fiihlen. Denn das, was wir von py-Schwankungen 
im regenerierenden Gewebe wissen, betrifft Falle der pathologischen 
Regeneration nach der Entziindung, und zwar bei Saugetieren(vgl. Schade, 
Neukirch und Halpert®, Rohde*, Girgolaff* u.a.). Das grobe Gebiet 
der physiologischen Regeneration bei verschiedenen Vertretern des 
Tierreichs ist aber in dieser Beziehung gar nicht erforscht worden. 
Indessen wiirden exakte Messungen der Wasserstoffionenkonzen- 
tration in regenerierenden Kérperteilen schon deswegen interessant 
sein, weil sie in nachster Beziehung zu den heute viel diskutierten 
Fragen der Beziehung der Wasserstoffionenkonzentration zum Alter, 


1 J. Loeb, The Regeneration from physico-chemical viewpoint. New 
York 1924. 
2 Schade, Neukirch und Halpert, Zeitschr. f. d. ges. exper. Med. 24, 


11, 1921. 
3 Rohde, Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chir. 40, 85, 1926. 


‘ Girgolaf/, Zentralbl. f. Chirurgie Nr. 42, 1924. 
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N. Okuneff : 


Wachstum, Metamorphose und dergleichen stehen (vgl. Ruzizka', 
Aleschin®, Buytendijk und Woerdemann® u. a.). 


Material und Methodik der eigenen Untersuchungen. 


Zu den Versuchen dienten mir 8 bis 15 Monate alte Axolotl. Bei den 
Tieren wurden die Extremitaéten an der Stelle des Handwurzelgelenkes 
amputiert und die Wasserstoffionenkonzentration in der Regenerations- 





Abb. 1. 
Etwas modifizierte Mikros 
chinhydronelektrode 
nach Biilmann-Lund- 
Cullen. a = unteres Glas- 
Ende, 6 = oberes Glas- 
réhrchen mit ausgezogen. 
Ende, I= Quecksilber- 
schicht zum Kontakt, 
p = Platindrahtfaden, 
gr = Gummiring, 

n == Agar-Agarpfropfen, 
m = Stelle fiir das Ver. 
suchsobjekt. a und b 
sind 3 bis 45cm lang. 





1 Ruzicka, Arch. f. Entwicklungsmech. 101, 459, 1924. 

2 Aleschin, diese Zeitschr. 171, 79, 1926. 

* Buytendijk und Woerdemann, Arch. f. Entwicklungsmech. 112, 
387, 1927. 
* Einar Biilmann und Lund, Ann. de Chim. 16, 321, 1921. 

® Gl. E. Cullen und Einar Biilmann, Journ. of biol. chem. 54, 727, 1925. 


knospe in verschiedenen Zeitintervallen nach der 
Amputation bestimmt. Zur Messung der H-Ionen- 
konzentration gebrauchte ich eine nach dem Prinzip 
von Biilmann-Lund-Cullen+, 5 verfertigte Mikroelek.- 
trode. Sie besteht aus zwei ineinander eingeschobenen, 
kurzen, an einem Ende ausgezogenen Glasréhrchen 
(Abb. la und b) von der Lange etwa 3 bis 41% em; 
in das obere Réhrchen 6} ist ein Platindraht p, die 
eigentliche Elektrode, eingeschmolzen. Die Queck- 
silberschicht q versorgt den Kontakt, der Gummi- 
ring gr die Luftdichtigkeit und die Festigkeit der ganzen 
Ausriistung. Die sehr kleine GréBe des Versuchs- 
objekts (Regenerationsknospe), veranlaBte mich, auf 
vollstandige Eliminierung der etwaigen Diffusion 
beim Eintauchen der Elektrode in die KCl-Wanne 
besonders achtzugeben. Zu diesen Zwecken diente 
folgendes Verfahren. Einige Stunden vor der Mes- 
sung wurde das untere Glasréhrchen a mit seiner 
ausgezogenen Spitze in verfliissigte Agar-Agarlésung 
(3 bis 4%ig) mit KCl (40%ig) eingetaucht. Das 
erstarrte Agar-Agar bildet naémlich einen Pfropfen 
n, der einerseits als vortreffliche ,,KCl-Agarbriicke“ 
dienen kann, andererseits aber die Diffusion voll- 
staéndig ausschlieBt. Nach der Abkiihlung muBte 
man einige Stunden abwarten, damit die Haupt- 
masse des Kondensationswassers verdunsten konnte. 
Andererseits erwiesen sich mehr als 24 Stunden alte 
Agar-Agarpfropfen unbrauchbar infolge beginnender 
Schrumpfung von Agar-Agar. Die Messung der 
H-Ionenkonzentration in der Regenerationsknospe 
geschah folgendermaBen. Vor dem Beginn des Ver- 
suchs wurden die beiden Glasréhrechen der Mikro- 
elektrode auseinandergenommen; die abgeschnittene 
Regenerationsknospe wurde in ein Haéufchen von fein 
zerriebenem Chinhydronpulver eingetaucht und mit 
Hilfe des Platindrahtes sofort auf die innere Ober- 
flache des Agar-Agarpfropfens (Abb. 1, m) gelegt. Dann 
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wurde das obere Glasréhrchen } mit der Elektrode in das untere eingesteckt. 
Vorsichtiges Herumdrehen im Gummiring gr erlaubt dann, die Spitze der 
Platinelektrode mit der Regenerationsknospe auf Agar-Agar in m in Be 
rihrung zu bringen. Das Hinzufiigen von Wasser oder Salzlésung zur 
Bildung einer Chinhydronlésung ist nicht nétig, da die Gewebe des Axolotl 
schon von selbst sehr wasserreich sind. Alle aufgezihlten Manipulationen 
miissen sehr schnell ausgefiihrt werden. Bei der Messung wurde in allen 
Fallen nur dasjenige Potential notiert, welches 144 bis 2 Minuten nach 
Beginn des Versuchs sich einstellte. Vor den Versuchen mit Axolotl wurde 
die beschriebene Mikroelektrode bzw. das ganze beschriebene Verfahren 
an Standardpufferlésungen nachgepriift. Im Vergleich zu der Wasserstoff- 
elektrode erhielt ich einen Unterschied unter 0,05 py, gewdhnlich 0,02 
bis 0,03 px. Auch stimmten einzelne Bestimmungen von pq mit der Mikro- 
elektrode in Pufferlésungen sehr gut miteinander iiberein. Nun zeigten 
aber schon die ersten Versuche mit der Messung von px in Axolotlgeweben 
weit gréBere Schwankungen. Deshalb hielt ich es fiir nétig, médglichst 
zahlreiche Versuche anzustellen und das erhaltene Ziffernmaterial nach 
den Grundlagen der Variationsstatistik zu bearbeiten (Berechnung der 
mittleren quadratischen Abweichung, des mittleren Fehlers, des Variations- 
koeffizienten u. dgl.). Im ganzen wurden von mir iiber 900 Messungen 
ausgefiihrt. 


Ergebnisse der eigenen Untersuchungen. 


Die Resultate der von mir ausgefiihrten Versuche sind zusammen- 
fassend in Tabelle I dargestellt. Die Ziffern der Tabelle zeigen folgendes: 


1. Am ersten Tage nach der Amputation tritt am Regenerationsort 
eine deutliche Steigerung der Wasserstoffionenkonzentratién ein: 
Die mittlere GréBe von py sinkt von 7,178 auf 6,818. DaB dieser Unter- 
schied (0,36 py) nicht auf zufallige Fehler der Methodik zuriickzufiihren 
ist, zeigt unter anderem die letzte Ziffernkolonne der Tabelle I, wo, 
wie man sehen kann, die Differenz der mittleren GréBen (normal und 
erster Regenerationstag) die Quadratwurzel aus der Summe der 
Quadrate der mittleren Fehler um vieles tibertrifft. In den Versuchen 
mit der Messung der Wasserstoffionenkonzentration an dem Regene- 
rationsort am ersten Tage nach der Amputation war es unméglich, 
nur das regenerierte Gewebe allein (das im friiheren Stadium eigentlich 
nur aus Epithel besteht) abzuschneiden. Jedesmal wurde ein gewisses 
Quantum vom normalen Gewebe mitgenommen. Daher wird wohl 
die Steigerung der Wasserstoffionenkonzentration am Regenerationsort 
am ersten Tage nach der Amputation tatsichlich noch bedeutender 
sein, als ich beobachten konnte. 


2. Am zweiten und dritten Tage nach der Amputation findet 
ein Ansteigen des pg an dem Regenerationsort statt. Die Werte von py 
nahern sich den normalen, aber erreichen sie nicht (6,963 bzw. 6,980 
statt 7,178 in der Norm). Auch in diesen Versuchen sind die Unter- 
schiede der mittleren GréBen von pg um vieles gréBer als die Quadrat- 
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wurzel aus der Summe der Quadrate der mittleren Fehler (vgl. die 
letzte Ziffernkolonne von links nach rechts in Tabelle I). 

3. Am fiinften und sechsten Tage tritt eine neue Steigerung der 
Wasserstoffionenkonzentration in der Regenerationsknospe ein. Das ), 
sinkt bis zu 6,638 (am sechsten Tage). Die Riickkehr zur normalen 
Reaktion geschieht diesmal sehr langsam und wird deutlich nur vom 
12. Tage an. Gerade in diesem Stadium finden wir die gréBten Werte 
fiir den Variationskoeffizienten (vierte Ziffernkolonne von links nach 
rechts in Tabelle I). In diese Zeit fallen also die gréBten Schwankungen 
der einzelnen Beobachtungen. 

4. Ungefihr vom 15. Tage an werden die Schwankungen von p, 
ganz regellos und die Abweichungen von der Norm so unbedeutend, 
daB sie gewiB rein methodischen Fehlern zuzuschreiben sind (vgl. auch 
die Ziffern der letzten Ziffernkolonne von links nach rechts in Tabelle I 
fiir entsprechende Tage). Angefangen von der dritten Woche, kénnen 
wir also die Reaktion der Regenerationsgewebe als wenig von der 
Reaktion des normalen Gewebes abweichend bezeichnen. Die regel- 
maBigen Schwankungen der Wasserstoffionenkonzentration in der 
Regenerationsknospe fallen also auf die ersten zwei Wochen nach 
der Amputation. Sie aufern sich in zwei Wellen der Steigerung der 
Wasserstoffionenkonzentration, die aufeinander folgen und von- 
einander durch eine Periode voriibergehenden Abfallens der H-Ionen- 
konzentration abgetrennt sind. Die zweite Welle ist deutlicher aus- 
gesprochen als die erste und dauert langer. 

Alles Gesagte ist sehr gut auf der Kurve (Abb. 2) zu sehen. 


325 
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2 - 6 8 2” 4 % 16 8 
Abb. 2. 
Kurve der Reaktionsinderung wahrend der Regeneration der Axolotlextremitit. 


Auf der Abszisse sind die Tage abgetragen, auf der Ordinate entsprechende Werte fiir Py in 
der Regenerationsknospe. 


Vor jeder pa-Messung wurde das iuBere Aussehen der Regenerations- 
knospe notiert. Dabei unterschied ich folgende fiinf Stadien (vgl. Weise', 


1 Weiss, Arch. f. mikr. Anat. u. Entwicklungsmech. 104, 317, 1925. 
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Tabelle I. 
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Schmalhausen' u.a.): 1. Stadium der Wundheilung, 2. Stadium der 
Blastem, 3. Stadium der Kegel, 4. Stadium der abgeflachten Anlage 
oder der Mesenchymverdickung und 5. Stadium der zweizipfligen 
Anlage (mit drei Fingeranlagen). Wenn man nun die Resultate der 
einzelnen py-Bestimmungen entsprechend den fiinf aufgezihlten 
Stadien gruppiert, so erhalt man folgende Zahlenreihen (s. Tabelle I) 

Die Zahlen der Tabelle II zeigen, dab die ersten drei Regenerations. 
stadien, namlich Wundheilung, Blastem und Kegel durch eine saure 
Reaktion der Regenerationsgewebe gekennzeichnet sind. Die Riickkehr 
zur normalen Reaktion finden wir erst angefangen von dem Stadium 
der abgeflachten Anlage (Weiss!) oder der Mesenchymverdickung 
(Schmalhausen*), und wahrend des Stadiums der zweizipfligen Anlage 
erreicht die Reaktion annaihernd normale Werte. Das Maximum der 
Azidose fallt in die Periode der Kegel (py = 6,702). 

Zum Unterschied von den Resultaten der Messungen in einzelnen 
Tagen post amputationem haben wir hier nicht zwei, sondern nur 
eine einzige Azidosewelle, die aber entsprechend prolongiert ist. Der 
angebliche Grund dazu ist der Umstand, daB die Messungen in ver- 
schiedenen Regenerationsstadien entschieden viel seltener als die 
Messungen in einzelnen Tagen post amputationem waren; somit konnte 
die kurze Zwischenpause zwischen den beiden Perioden der Steigerung 
der H-lonenkonzentration leicht tibersehen werden und _tatsichlich 
zwei abgetrennte Azidosewelien in eine einzige sich verschmelzen. 


Zusammenfassung. 


Meine Versuche zeigen, daB die Wasserstoffionenkonzentration in 
der regenerierenden Axolotlextremitaét in der ersten Zeit nach der 
Amputation (Stadium der Wundheilung) steigt, dann etwas abfillt. 
ohne aber normale Werte zu erreichen, um spater (ungefaihres Stadium 
der Blastem und der Kegel) zum zweitenmal zu steigen, diesmal be- 
deutender und langer. Normale Werte erreicht die Reaktion am Rege- 
nerationsort erst Ende der zweiten Woche, ungefahr an dem Stadium 
der abgeflachten und zweizipfligen Anlage. Somit haben wir wahrend 
der Regeneration der Axolotlextremitaét es mit zwei Azidosewellen zu 
tun, von denen die erstere, die schwachere, in die Zeit der Wundheilung, 
die zweite, die starkere, in das Stadium der Kegel bzw. Blastem fiallt. 
Wenn man tiglich py-Messungen ausfiihrt, kann man merken, dai 
beide Azidosewellen durch eine Periode abgetrennt sind, wo die Reaktion 
der neutralen sich nahert, aber normale Werte doch nicht erreicht. 


1 Vgl. FuBnote auf S. 424. 
2 Schmalhausen, Entwicklung der Amphibienextremitéten. Moskau 
1915 (russ.). 
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Physiko-chemische Erscheinungen wahrend der Regeneration. I. 


Wie kénnen nun diese Schwankungen der Reaktion am Regene- 
rationsort erklart werden ’ 

Zur Beantwortung der aufgestellten Frage sind aber Versuche 
mit der Messung der Wasserstoffionenkonzentration allein ungeniigend. 
Zur Aufklarung der Sachlage miBten auBer py-Messungen noch Be- 
stimmungen der Pufferungskapazitat, von rh und dergleichen ausgefiihrt 
werden. Da ich solche Versuche auszufiihren beabsichtige und zum 
Teil auch ausfiihre, méchte ich die endgiltige Beantwortung der auf- 
gestellten Frage der Zukunft tiberlassen und bitte den Leser, die vor- 
liegende Arbeit in dieser Beziehung gewissermafen als ,,vorlaufige Mit- 
teilung’* anzusehen. An dieser Stelle méchte ich mir nur zwei Ver- 
mutungen erlauben. 

Vielleicht wird die erste Azidosewelle in der nichsten Zeit nach 
der Amputation durch starke Gewebezerstérung infolge der Amputation 
verursacht. Es kénnten dabei ahnliche Erscheinungen stattfinden, 
wie an einem Entziindungsort, wo nach Schade! (s. auch Schade, Neukirch 
und Halpert, |.c.) ,.aus der starken édrtlichen Steigerung des Stoff- 
wechsels in abbauender Richtung . . . eine Uberschwemmung mit Sub- 
stanzen sauren Charakters ... resultiert’*. Von diesem Standpunkt 
aus ist auch das Abklingen der ersten Azidose, die Riickkehr — zwar 
keine vollstandige und nur sehr kurzdauernde — zur normalen Reaktion 
verstandlich: dasselhe finden wir ja bei jeder W undheilung tiberhaupt 
(vgl. auch Rohde, Girgoloff, |. c., u. a.). . 

Was nun die zweite Azidosewelle betrifft, so ist es vielldicht kein 
Zufall, daB sie gerade in diejenige Periode fallt (Blastem, Kegel), wo 
wir stark wucherndes junges Gewebe am Regenerationsort haben. 
Denn gerade fiir solches Gewebe ist ja saure Reaktion charakteristisch 
(vgl. Ruzicka, 1. c., ferner Borowikow® u. a.). 

Weitere Untersuchungen in angedeuteter Richtung miissen ent- 
scheiden, inwiefern diese beiden Vermutungen begriindet sind. 


1 Schade, Die physikalische Chemie in der inneren Medizin, 8. 103. 
Dresden 1923. 

2 Borowikow, zit. nach Bechhold, Die Kolloide in Biologie und Medizin. 
Theodor Steinkopff, 1922. 





B-Avitaminose und Nebenniere. 


II. Mitteilung: 
Uber das Verhalten von B-avitaminésen Tauben gegen Adrenalin und Cholin. 


Von 
Ernst Sehmitz und H. J. Pollack. 


(Aus der chemischen Abteilung des Physiologischen Instituts in Breslau.) 
(Eingegangen am 12. Marz 1928.) 
Mit 4 Abbildungen im Text. 
A. Adrenalin. 


Vor einiger Zeit hat der eine von uns gemeinsam mit Marx Reiss 
liber eine Reihe von Versuchen berichtet, in denen es gelungen war, 
das Krankheitsbild der B-Avitaminose bei Tauben durch regelmaBige 
Injektion von Nebennierenextrakt (Suprenototal der ,,Labopharma‘ 
Dr. Laboschin, Berlin-Charlottenburg) durchgreifend zu verandern. 
Ziige, die man als wesentlich fiir das Bild der Vogelberiberi zu be- 
trachten gelernt hatte, Hypercholesteriniamie, Hypophosphatidimie 
und Massenzunahme der Nebennieren sowie die bekannten poly- 
neuritischen Symptome traten innerhalb der Versuchszeit, die aus 
auBeren Griinden allerdings nur wenig iiber 3 Wochen betrug, nicht 
hervor. Die Zeit hatte aber ausgereicht, um bei unbehandelten 
Kontrolltieren alle genannten Erscheinungen in typischer Auspragung 
sich einstellen zu lassen!. 

Das damals benutzte Priaparat erwies sich bei der chemischen 
und biologischen Priifung als adrenalinfrei. Trotzdem empfanden wir 
das Bediirfnis, auch mit Adrenalin einen Kontrollversuch anzustellen. 
Einmal wollen die Behauptungen einer Hypertrophie auch des Neben- 
nierenmarks trotz zahlreicher gegenteiliger Angaben nicht verstummen?, 
dann ist nach Adrenalingaben Hypertrophie der ganzen Nebenniere 
beobachtet worden*, endlich besteht die Méglichkeit, daB die noch 


1 E. Schmitz und M. Reiss, diese Zeitschr. 183, 328, 1927. 

® Vgl. z. B. Lasowsky und Simnitzky, Virchows Arch. d. Pathol. 262, 
101, 1926. 

8 Siehe Biedl, Innere Sekretion, 1. Aufl., S. 242, 1910. 
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unbekannte Wirksubstanz der Nebennierenrinde zum Adrenalin in 
einem ahnlichen Verhialtnis steht, wie die des Hypophysenmittel- 
lappens zum Histamin. Wir haben uns deshalb entschlossen, die Wirkung 
des Adrenalins bei der Taubenberiberi experimentell zu priifen und die 
Wirkung fortgesetzter Injektionen von Adrenalin bei normalen und 
mit poliertem Reis gefiitterten Tauben erprobt. Als weitere Kontrolle 
diente uns das Verhalten von Tauben, die wie friiher mit dem Neben- 
nierenrindenpraparat Suprenototal behandelt wurden. Diese Reihe 
gab uns Gelegenheit, die Wirksamkeit dieses Praparats iiber langere 
Zeit hin auszudehnen, als es in den Versuchen von Schmitz und Reiss 
geschehen war. 

Der EinfluB des Adrenalins auf den Organismus der normalen 
Taube wurde in einem Vorversuch gepriift, iiber den wir in Tabelle I 
berichten. Die Tiere erhielten gewéhnliches Taubenmischfutter und 
jeden Tag um 10 Uhr morgens eine Injektion von 0,25 mg Suprarenin 
Hochst intramuskulir. Wir beobachteten gleich nach der Injektion 
eine unter Oszillationen erfolgende Erweiterung der Pupille, meist 
auch ein feinschligiges Zittern, jedoch keine besonderen Vergiftungs- 
erscheinungen. Die Tauben zeichneten sich durch besonders grobe 
FreBlust aus und zeigten Neigung, sich eng zusammenzuhocken, was 
wohl mit einer Steigerung des Stoffwechsels in Zusammenhang steht. 


Tabetle I. 
Adrenalin-Normaltauben. 





391 ¢ 3929 393 9 3944 
Chole | Phose | Chole | Phos | Chole | Phos+ || Chole | Phos 
esterin _ phatid esterin  phatid esterin  phatid | esterin  phatid 





7. Versuchstag . 0,202 0,595 0,140 | 0,556 0,148 0,450 0,223 | 0,541 


0,285 0,556 0,246 0,500 0,248 0,416 0,250 0,555 

0,535 0,594 0,825 0,548 0,861 0,556 0,370 0,602 

ites 0,074 0,0285 0,0265 

. “9 0,078 0,0265 0,0246 

Bulbi, Mittel . . g 1,2653 1,3855 1,3855 1,2135 

Nebenniere in % des 5,80 2,05 1,91 = 
Bulbusmittels 6,12 1,91 1,78 


20. 
27. 


7 


” 


Nach den Zahlen dieser Tabelle wirkt das Adrenalin deutlich 
cholesterinsteigernd auf das Blut, wahrend die Phosphatide meistens 
nicht und jedenfalls nicht in regelmaBbiger Weise beeinfluBt werden. 
Bei den Tieren 392 und 393 hatte das absolute Gewicht der Neben- 
nieren und sein Verhiltnis zu dem der Bulbi normale Werte, bei Tier 391 
waren beide Zahlen sehr hoch, wie wir sie sonst bei Avitaminosetauben 
finden. Die Organe boten aber ein ganz anderes Bild, als wir in diesem 
Falle zu sehen gewohnt sind, das Gewebe war sehr locker und mit 
Fhissigkeit erfiillt. 
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Der Hauptversuch wurde in der Zeit vom 1. Juni bis 27. Juli 1927 
durchgefiihrt und umfaBte vier Serien, von denen eine Mischfutter. 
drei polierten Reis erhielten. Von diesen letzteren blieb eine im iibrigen 
unbehandelt, in einer erhielten die Tiere taglich 0.25 mg Adrenalin, 
in der letzten 1 ccm Suprenototal pro Tag. 

Die Reistauben wurden, wie tiblich, mit einer guten Handelsmarke 
(Patna) gefiittert, die Korn fiir Korn verlesen war. Sie erhielten Wasser 
nach Belieben, sonst aber keine Zulagen. Von einer kiinstlichen 
Fiitterung haben wir abgesehen, da die auf diesem Wege beigebrachte 
Nahrung doch gréBtenteils erbrochen wird und damit eher Kom. 
plikationen in das Krankheitsbild hineingetragen werden. 

Die Blutentnahmen und Injektionen erfolgten um 10 Uhr vorm. 
Die Entnahmen wurden an einer FuBvene, die Injektionen in die Brust- 
muskulatur vorgenommen. Die Injektionsstellen blieben ausnahmslos 
ohne Reaktion. 

Zur Untersuchung gelangten jedesmal 2ccm Blut, die nach Bloor 
mit Atheralkohol 1: 3 enteiwei8t wurden. Von dem Filtrat wurden 20 cem 
nach Bloor, Pelkan und Allen weiterbehandelt und das Cholesterin durch 
Kolorimetrie der Liebermann-Burchardtschen Reaktion bestimmt, in 
20 ccm wurde nach Veraschung mit Salpeter-Schwefelsiure der Phosphor 
nach Fiske und Sublarow bestimmt und auf Phosphatid umgerechnet. 
Zur Kolorimetrie bedienten wir uns eines empfindlichen Leitz-Kolorimeters. 

Von den beiden Normaltauben (vgl. Tabelle I1) war die eine (Nr. 912) 
ein Mannchen, die andere (Nr. 908) ein Weibchen. Bei beiden waren 
die Cholesterin- und Phosphatidwerte wihrend des ganzen Versuchs 
normal und lagen innerhalb des Bereichs von 0,190 bis 0,.250°, beim 
Cholesterin, von 0,496 bis 0,693°, beim Phosphatid. Die Nebennieren 
wogen 0,0189 und 0,0204 g bei Nr. 908, 0,0205 und 0,215 g bei Nr. 912 


Tabelle II. 
Unbehandelte Normaltauben. 











908 ¢ (heme 9124 





\ Cholesterin  Phosphatid | Cholesterin  Phosphatid 
| : 


1. Versuchstag ..... % | 0,250 0,496 | 0,190 0,580 
29. a RP Ae ath % 0,245 0,510 | 0,252 — 
42. aie ee % | 0,280 0,693 0,225 (| 0,693 
52. ae ate eee at % | 0,210 0,640 | 0,232 0,625 
N : 0,0189 0,0215 

ebennieren ...... aw 0.0204 0,0205 
Bulbi | 1,0650 | 1,0365 

mee. « é-% oe «ae % g 1,0000 || 1,1135 
gE ea a Fe g | 2,6852 I 2.7950 
Nebennieren in % des Bulbus- {/ 1,83 1,98 

mittels i 1,98 1,88 
Gehirn in % des Bulbus- I 
Se ee er ee 260 258 
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hr Verhaltnis zum Bulbusmittel betrug 1,83 und 1,98°,, beim ersten, 
88 und 1,98°., beim zweiten Tiere. Die Gehirne wogen mit 2.6852 
nd 2,7950 g, 260 und 249°, vom Bulbusmittel. 

Bei den unbehandelten Reistauben (vgl. Tabelle III) entwickelte 
sich die Hypercholesterinimie einigermaBen langsam, und von den 
sechs Tieren tiberlebten drei den 50. Versuchstag. Die auBeren Symptome 
waren indessen ganz die tiblichen, und bei der Sektion ergab sich der 
gewohnte Organbefund. Insbesondere waren die Nebennieren aus- 
nahmslos hypertrophiert und ihr Verhaltnis zum Bulbusmittel schwankte 
zwischen 4,34 und 5,90°,,. Die Gehirne wogen in Prozenten des Bulbus- 
mittels 185, 207, 184, 186, 198, 186. Mithin ist die Massenzunahme 
der Nebennieren, die Abnahme der Gehirne ausnahmslos deutlich. 

Tabelle IV enthalt die Angaben tiber die mit Suprenototal be- 
handelten Reistauben. Die Ergebnisse entsprechen durchaus denen 
des viel kiirzeren Versuchs von Schmitz und Reiss. Die Tauben boten 
iuBerlich keinerlei Krankheitszeichen (vgl. die am 50. Versuchstag 
aufgenommene Abb. 1), die Cholesterin- und Phosphatidzahlen im 
Blute blieben bis zum 42. Tage vollkommen im normalen Bereich, 





Abb. 1. 


Suprenototal-Reistauben am 50. Versuchstag. 


und danach trat nur eine leichte Steigerung des Cholesterins auf, wahrend 
die Phosphatide dauernd normal blieben. Spontan kam bis zum 59. Ver- 
suchstag keines der Tiere ad exitum, an diesem Tage wurden sie alle 
getitet. Das Kérpergewicht hatte freilich starke Reduktionen erfahren, 
woran wesentlich die auch in dieser Reihe sehr eingeschriankte Nahrungs- 
aufnahme schuld sein diirfte. Von den Nebennieren dieser Reihe 
waren sieben im normalen Bereich unter 30 mg, fiinf mabig vergrébert, 
und nur von zweien wurde das Gewicht von 40 mg und ein Bulbus- 
quotient von 3,58 und 3,70 erreicht. Die Gehirne wogen 217, 226, 
241, 245, 251, 209°, vom Bulbusmittel. 

Bei den adrenalinbehandelten Reistauben (Tabelle V) waren die 
unmittelbaren Wirkungen der Injektionen die gleichen wie bei den 
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vormaltauben. Akute Vergiftungserscheinungen traten auch hier 
rotz der erheblichen Dosis niemals zutage. Die FreB8lust war zunichst 
uch hier auBerordentlich gesteigert, was in Anbetracht der einseitigen 
Nahrung besonders bemerkenswert ist. Die Neigung, zusammen. 
ehockt zu sitzen, war auch hier sehr ausgepragt, und nur wenig spiiter 
ils bei den unbehandelten Reistauben entwickelten sich die typischen 
Symptome der Polyneuritis. Am 42. Tage kam die erste Taube ad 
exitum, zwischen dem 51. und 58. Tage folgten ihr alle iibrigen (vgl. Abb 
exitum, zwischen dem 51. und 58. Tage folgten ihr alle iibrigen 
vgl. Abb. 2 vom 42. Versuchstag). 





Abb. 2. 


Adrenalin-Reistauben am 42. Versuchstag. 


Im Blute war inzwischen in allen Fallen das Cholesterin iiber 
0.5°,, gestiegen, die Phosphatide stark gesunken. Bei der am 58. Tage 
gestorbenen Taube waren die Nebennieren noch fast normal; sie wogen 
24.6 und 37 mg oder 2.25 und 3,44°%, des Bulbusmittels. In allen 
anderen Fillen waren die Organe ebenso stark vergréBert wie bei 
unbehandelten Reistauben; die absoluten Gewichte lagen zwischen 
46,5 und 63 mg, die relativen zwischen 4,26 und 5,93 mg, wobei die 
héheren Zahlen iiberwogen. 

Wir wollen nunmehr die Befunde an unbehandelten, an mit Corti- 
supren und mit Adrenalin gespritzten Tauben darauf hin vergleichen, 
ob wir unter Adrenalinwirkung eine ebensolche Milderung des Krank- 
heitsbildes feststellen kénnen, wie sie fiir das Suprenototal von Schmitz 
und Reiss gefunden und in den vorliegenden Versuchen auch fiir langere 
Versuchszeiten bestatigt wurde. 

Was zunachst die Blutbefunde angeht, so steigt hier bei den Corti- 
suprentauben das Cholesterin vom 42. Versuchstag an allmahlich auf 
und erreicht schlieBlich praktisch dieselben Werte, wie bei unbehandelten 
Reistauben. Bei den Adrenalintauben ist die Steigerung aber noch 
starker ausgeprigt. Hier summieren sich augenscheinlich zwei Faktoren, 
indem einerseits die mit der Avitaminose verbundene Hypercholesterin- 
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aimie nicht verhindert wird, andererseits die Adrenalingaben an unc 
fiir sich cholesterinsteigernd wirken, wie das aus unserem oben er 
wihnten Kontrollversuch fiir die Taube hervorgeht. 


Die Phosphatidzahlen gehen bei den unbehandelten Reistauben 
bis auf zwei Drittel, manchmal sogar bis nahe zur Halfte des Anfangs 
wertes zuriick. Darin ruft das Adrenalin keinerlei Anderung hervor 
wihrend bei den mit Suprenototal behandelten Tauben eine Ver 
minderung der im Blute kreisenden Phosphatide iiberhaupt nicht 
eintritt. 

Die Nebennierengewichte sind in der Tabelle VI zugleich mit den 
Bulbusquotienten zusammengefaBt. 


Tabelle VI. 


Absolute und relative Gewichte der Nebennieren. 
Mittel 
495 535 6385 585 563 


5 
; i445 (50,5 «50 0,5 54,5 
Unbehandelte Reistauben ~ 50,5 | 50,0 | (60,5 4,5 


nN oro 
s 


53 
59.5 50,0 550 588 46.5 
5 593 5,00 444 588 446 4,66 
5.66 467 504 493 4,26 


Adrenalin-Reistauben - 


; | 29 434 490 587 541 5,25 
2 548 443 458 5,60 5,04 
38,5 300 356 245 285 375 319 
e ee [400 285 275 265 265 400 
tae inet aces l 56 2,65 335 226 261 328 2,91 
70 252 259 254 242 358 
j 35 485 636 48.7 501 


> 
PMWOD owe 

iw) 

wo 
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Die Zusammenstellung der Einzelwerte und besonders die in der 
letzten Kolonne enthaltenen Mittelzahlen zeigen deutlich, daB die 
Hypertrophie der Nebennieren durch die Suprenototalbehandlung fast 
volistandig inhibiert ist, wiahrend die Adrenalinbehandlung nicht 
verhindert hat, daB die absoluten und relativen Nebennierengewichte 
bis in die unmittelbare Nahe der bei unbehandelten Tauben gemessenen 
Werte ansteigen. Die Differenz wiirde noch geringer sein, wenn nicht. 
wie oben bemerkt, ein Tier insofern ganz aus der Reihe herausfiele. 
als bei ihm tiberhaupt keine Hypertrophie eingetreten ist. Die iibrigen 
Werte beider Serien liegen ganz nahe beieinander. 


Ahnlich liegen die Verhiltnisse auch bei den Hirngewichten. 

Nach diesen Zahlen wird auch der Gehirnbestand durch die Neben- 
nierenrindcnsubstanz besser gegen Massenverluste geschiitzt als durch 
Adrenalin, wenn auch der Abstand von der Adrenalinreihe nicht ganz 
so groB ist wie bei den Nebennieren selber. 

Im ganzen ist von einer giinstigen Beeinflussung des Krankheits- 
bildes der B-Avitaminose durch Adrenalin, wie sie durch Suprenototal 
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Tabelle VII. 


Absolute und relative Hirngewichte. 







Mittel 





Normaltauben 2,6852 2,7950 
‘ | 260 258 





= ; y, | 2,0650 2.1480 2.1065 2.0845 2.1480 2.1350 2.1061 
Reistauben, unbehandelt 186 207 184 186 196 188 195 















Reistauben 2.3455 2.5585 2.3695 2.6535 2.7385 2.3850 2.5084 

mit Suprenototal 217 226 241 245 251 209 231 

a b oe 2.3565 2.2685 2.0575 2.2400 2.0025 | 2.4200 2.2705 
Reistauben m. Adrenalin | 216 16 192 205 192 999 207 















auch durch die lange Versuchszeit von 59 Tagen hindurch stattfindet, 
nicht viel zu merken. Will man auf die geringen Unterschiede in den 
Organgewichten Wert legen, so lassen sich diese vermutlich auf anderem, 
indirektem Wege erkliren. Wir hatten sogar, nachdem unser Vor- : 
versuch ein Ansteigen des Blutcholesterins unter Adrenalinwirkung 
ergeben hatte, mit ahnlichen Veranderungen des Krankheitsbildes 
gerechnet, wie sie von Hotta! durch Verfiitterung von Cholesterin an 
Reistauben erzielt worden sind. DaB nichts dergleichen zu beobachten 
war und daB vor allem die Krimpfe mit gewohnter Heftigkeit auf- 
traten, mag daran liegen, daB die spontan auftretenden Cholesterin- 
mengen hinter denen, die von Hotta gefiittert wurden, zuriickbleiben. 
Ein giinstiger Einflub diirfte dagegen wenigstens zu Anfang des Versuchs 
durch die vom Adrenalin ausgehenden Stoffwechselreize ausgeiibt 
worden sein. Im weiteren Verlauf des Versuchs, und zwar zu Zeiten, 
wo das Suprenototal seine Schutzwirkung noch voll ausiibt, vermégen 
dergleichen mehr symptomatische Wirkungen die Folgen des Vitamin- 
mangels nicht mehr zu verdecken, und die Erkrankung nimmt den 
gleichen Verlauf wie ohne Adrenalinzufuhr. Auf jeden Fall kénnen 
wir aus dem Verlauf unserer Experimente mit Adrenalin aus Tauben 
eine Bestatiguag fiir den von Schmitz und Reiss aus dem Ergebnis 
der chemischen Untersuchung des Suprenototals gezogenen Schlub 
ableiten, daB nicht Adrenalin, sondern eine noch unbekannte Substanz 
der Trager der Schutzwirkung der Nebennierenextrakte gegen B-Avita- 
minose sein mul. 



















B. Cholin. 


Gegen die oben erwahnten Untersuchungen von Schmitz und Reiss 
hat Wiechowski? den Einwand erhoben, dai Nebennierenextrakte 
ungemein reich an Cholin seien, dem das Vitamin B in seiner pharma- 
kologischen Wirkung nahestehe. Es erscheine mithin méglich, dab 


1 K. Hotta, Zeitschr. f. physiol. Chem. 136, 1, 1924. 
2 W. Wiechowski, Medizin. Klin. 22, 1944, 1926. 
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die von Schmitz und Reiss beobachteten Verainderungen im Krankheits 
bilde der B-Avitaminose auf einen Cholingehalt der benutzten Nebe 
nierenextrakte zu beziehen seien, also lediglich pharmakologisch 
Funktionswirkungen darstellten, die nichts mit einer inkretonischey 
Funktion zu tun haben. 

Wir hielten es nicht fiir wahrscheinlich, daB in der Taubenberiberi 
einem Zustande, in dem grobe Mengen von Phosphatiden zu Bruch 
gehen, Mangel an Cholin bestehen kénnte, glaubten aber doch, an die 
Beantwortung der Frage herantreten zu miissen, ob regelmaBige Cholin- 
zufuhr bei Tauben ahnliche Verainderungen des Avitaminosebildes 
herbeizufiihren vermégen, wie wir sie friiher gesehen hatten, und ob 
diese als pharmakologische Cholinwirkungen angesehen werden mubten. 

DaB dieser zweite Teil der Frage zu verneinen ist, ergab schon 
die chemische Untersuchung des von Schmitz und Reiss benutzten 
Priparats (Suprenototal von Dr. Laboschin, Berlin) im Vergleich mit 
einer Lésung von Cholinchlorhydrat Kahlbaum. 


0,25mg Cholinchlorhydrat, in leem Wasser gelést, gaben auf Zusatz 
von 4Tropfen n/10 Jodlésung sofort tiefdunkle Verfarbung und Aus- 
scheidung eines schweren Niederschlags, der unter dem Mikroskop die 
bekannten Formen der Florenceschen Kristalle zeigte. Die Menge des 
Niederschlags war recht reichlich. 

leem Suprenototal gab bei Zusatz von Jodlésung nur ganz schwache 
Verfirbung. Erst allmaéhlich entstand eine spirliche Menge eines dunklen 
Niederschlags, der unter dem Mikroskop keine kristallinische Struktur 
erkennen lieB. 


=) { oo 
Das Suprenototal kann demnach, wenn iiberhaupt, nur ganz 
minimale Mengen von Cholin enthalten. 


Gegen das Cholin als Trager der beobachteten Wirkungen spricht 
endlich noch der Umstand, daB diese vom Darm aus nicht zu erzielen 
waren, waihrend das Cholin eine Darmpassage ohne weiteres vertrigt. 


Trotzdem wir auf Grund dieser Uberlegungen eine Zuriickfiihrung 
der von Schmitz und Reiss gesehenen Erscheinungen auf das Cholin 
ausschlieBen zu kénnen glaubten, lag uns daran, die Wirkung des 
Cholins auf Tauben in B-Avitaminose kennenzulernen. Wir haben 
zu diesem Zwecke vier normalen und vier mit poliertem Reis gefiitterten 
Tauben tagliche subkutane Injektionen von zunichst 0,25 mg, vom 
15 Versuchstag an 0,5 mg Cholinchlorhydrat gegeben, wahrend gleich- 
zeitig eine Serie von vier unbehandelten Reistauben als Kontrolle 
diente 


Irgendwelche auBerlich sichtbaren Giftwirkungen des Cholins 
traten bei dieser Dosierung weder an den normalen, noch an den Reis- 
tauben hervor. Die Erscheinungen der Avitaminose entwickelten sich 
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gegen ganz gleichzeitig und gleichartig in beiden Reisserien, wie 
1 Vergleich der Abb. 3 und 4 am 24 Versuchstag zeigt. Die Cholin 
stauben machten jeweils eher einen krankeren Eindruck als die 
Kontrolltiere. Auch die Todesfalle erfolgten bei beiden Reihen innerhalb 
der Zeitspanne, die nach Ablauf der vierten Woche seit Beginn der 


‘ 


Reisfiitterung einsetzte. 





Abb. 3. 


Reistauben am 24. Versuchstag '. 





Abb. 4. 


Cholinreistauben am 24. Versuchstag 


Die Blutlipoide wurden bei normalen Tauben durch die Cholin- 
behandlung nicht beeinfluBt. Die Tabelle VIII zeigt, daB sowohl 
die Cholesterin- wie die Phosphatidwerte wahrend der ganzen Dauer 
des Versuchs innerhalb der normalen Grenzen bleiben. 

Dagegen zeigt ein Vergleich der Tabellen IX (unbehandelte Reis- 
tauben) und X (Reistauben mit Cholininjektionen), daB sich in beiden 
Reihen das Cholesterin gleichférmig nach oben bewegt, wahrend die 
Phosphatide gegen SchluB des Versuchs die ebenfalls bekannte Ab- 


nahme erfahren. 


1 Schon diese Zeitschr. 193, 6, 1927 zu Vergleichszwecken repro- 


duziert. 
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Tabelle VIII. Normaltauben mit Cholininjektionen. 
409 ¢ 410 ¢ 411 7 412 2 
Chole | Phos: | Chole | Phos- Chole Phos» Chole | Pho 
esterin phatid esterin | phatid esterin phatid esterin  phatid 
8. Versuchstag . % 0,186 0,595 0,093 0,521 0,193 | 0.575 0,175 0.521 
20. - . % 0,192 0,556 0,182 0,625 0,182 0,615 0,165 0,553 
25. a . % 0,200 0,550 0,182 0,521 0,220 0520 0,181 0,521 
39. mM oa getotet getotet getitet getotet 
Anfangsgewicht . g 485 425 345 350 
Endgewicht . g 470 420 330 355 
r ; j 0,0235 nicht gef. 0,0306 0,0565 
Nebennieren. . . g | 0.0215 oll 0.0298 0.0435 
Bulbusmittel g 1,2685 1,2725 1,3400 1,260 
Nebenniere in % des 1,60 — 2,28 4,48 
Bulbusmittels 1,46 oo 2,22 3,45 
Tabelle IX. Unbehandelte Reistauben. 
396 ¢ 37 ¢ 398 ¢ 402 4 
Chole Phos» Chole | Phos» Chole Phoss Chol Phos: 
esterin phatid esterin  phatid esterin phatid esterin phatid 
10. Versuchstag % 0,193 0,521 0,153 | 0,515 0,153 0450 0,195 0,471 
26. a - % 0,316 0,481 0,303 0,384 0,274 | 0,396 0,320 0,333 
33. . . % 0,377 0,338 0,383 0,250 — — — 
Todestag . a 36. 36. 31. 29. 
Anfangsgewicht . g 370 285 300 335 
Endgewicht . g 250 190 235 175 
= a | 0,0285 0,0418 0.0540 0.0780 
Nebennieren . Zi 0.0218 0,0295 0.0430 0.0830 
Bulbusmittel g 1,1853 1,1522 1,1500 1,1590 
Nebenniere in % des 2,40 3,63 4,70 6,72 
Bulbusmittels 2,84 3,44 3,49 7,20 
Tabelle X. Reistauben mit Cholinbehandlung. 
312 9 314 9. 315 4 316 ¢ 
“Chole | Phos: || Chole Phos- Chole Phose Chole Phos: 
esterin phatid  esterin phatid esterin phatid esterin phatid 
9. Versuchstag .%  — (| 0,521 — (0468 — 0,490 0,192) — 
22. . % 0172 0428 0,209 0,388 0,198 0,397 0,208 0,391 
29. ba . % 0,825 0418 0,300 0,406 0,380 0553 — ~ 
35. - . % 0,866 | 0,365 — — 0405 0467 - — 
Versuchsende ... 39.Tg.getdtet 34. Tag sp.7 38. Tag sp.7 27. Tag sp. 7 
Anfangsgewicht . g 400 295 250 280 
Endgewicht. . . g 320 220 190 220 
: * | 0.0461 0,0476 0,0218 0,0789 
Nebennieren . £\ 0.0428 0,0396 0,0225 0,0730 
Bulbusmittel Se 1,1650 1,1660 1,0959 1,1505 
Nebenniere in % des | 3,96 4.08 1,92 6,86 
Bulbusmittels \ 3,68 3,41 2,05 6,46 
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Bei der Sektion fanden wir die Nebennieren bei einem der Normal. 
tore (Nr. 412) stark vergréBert, ohne daB wir im tibrigen irgend eine 
dor fir die B-Avitaminose der Tauben charakteristischen Erscheinungen 
bemerkt hatten, bei den iibrigen Tauben waren sie normal. Auch in 
der Reihe der unbehandelten Reistauben findet sich eine Ausnahme, 
indem bei der am 37. Versuchstag spontan verendeten Taube Nr. 396 
die Hypertrophie der Nebennieren vermif’t wird. Ebenso fehlte in 
der Cholinreisreihe die Hypertrophie bei der Taube Nr. 315. 

Diese Ausnahmen diirften, da die Versuchsperiode mit dem Beginn 
der Ovulation zusammenfiel, mit der sehr wechselnden Entwicklung 
des Eierstocks der weiblichen Tiere zusammenhangen. Sie sind natiirlich 
auch fiir den Ablauf eines Avitaminoseversuchs nicht gleichgiiltig, 
und es fiel uns denn auch z. B. die relative Seltenheit von eigentlichen 
Krimpfen in beiden Reisserien auf, wahrend die geduckte Haltung 
und Ataxie vollkommen typisch und zur gewohnten Zeit auftraten. 
Wir sehen deshalb die Zeit von Anfang Januar bis Ende Februar als 
wenig geeignet fiir Avitaminoseversuche an Tauben an, zumal die 
Auswahl von nur mannlichen Tauben selbst den Ziichtern kaum miéglich 
ist. In dem vorliegenden Falle war allerdings das Verhalten der Reis- 
und der Cholinreistauben ein so absolut gleichférmiges, daB wir kaum 
annehmen kénnen, daB ein Versuch zu anderer Jahreszeit ein anderes 
Ergebnis geliefert hatte. Von der erwihnten Ausnahme abgesehen, 
lag bei den reinen Reistauben das Gewicht einer Nebenniere zwischen 
39,6 und 83 mg, bei den Cholinreistauben zwischen 39,7 und 79 mg, 
entsprechend der Bulbusquotient zwischen 3,44 und 7,20 im ersten, 
zwischen 3,41 und 6,86 im zweiten Falle. 

Wir sind mithin nicht in der Lage, irgend eine Veranderung oder 
gar Verbesserung des inneren und auBeren Befurdes bei B-vitaminfrei 
ernahrten Tauben unter dem EinfluB der Cholinbehandlung zu erkennen, 
und kénnen insbesondere keine Ahnlichkeit in dem Verhalten von 
cholinbehandelten und von mit unseren Nebennierenextrakten ge- 
spritzten Tauben feststellen. Auf keinen Fall ist die Wirkung des 
Cortisuprens bzw. Suprenototals auf einen Gehalt an Cholin oder, 
wie aus dem ersten Teil dieser Arbeit hervorgeht, an Adrenalin zuriick- 
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Zur Mikrobestimmung 
des Blutreststickstoffs mittels Natriumbypobromit. 


Von 
Ryuzo Iwatsuru. 


(Aus der zweiten medizinischen Klinik, Medizinische Akademie zu Osaka 


(Eingegangen am 13. Mdrz 1928.) 


Einleitung. 

Fir Kliniker wie fiir Physiologen ist eine genaue und zugleich 
bequeme Bestimmungsmethode fiir den Blutreststickstoff von groBer 
Wichtigkeit. Mit der relativ zuverlissigen Methode von Jvar Bang 
die von vielen Autoren aufgenommen und nachgepriift worden war, 
begann eine neue Ara der Untersuchung des Blutchemismus. Bei der 
Anwendung des Verfahrens ergab sich aber eine Reihe von Mingeln. 
Denn bei der Destillation tritt immer ein geringer Verlust an ent- 
standenem Ammoniak auf oder ein Uberschu$8 an Ammoniak, das 
a priori in der Schwefelsiure vorhanden war. Diese Fehler sollten 
natiirlich bei der Bestimmung des Blutreststickstoffs ausgeschaltet 
werden. Tatsiichlich sind verschiedene Modifikationen beschrieben 
worden, die jedoch noch nicht zufriedenstellend sind. 

Bei Anwendung von Hypobromit laBt sich die Bestimmung des 
Stickstoffs fehlerlos und einfach ausfiihren. Die erste diesbeziigliche 
Arbeit veréffentlichte Pohorecka-Lelesz in Bull. d. soc. chim. biol. 7, 
1038, 1925. Das Prinzip dieser Methode beruht in folgendem: erstens 
wird die Veraschung der Substanz mit, konzentrierter Schwefelsiure 
ausgefiihrt, zweitens findet die Oxydation des entstandenen Ammoniaks 
bei neutraler oder schwach alkalischer Reaktion mittels Hypobromit 
statt, und schlieBlich wird durch jodometrische Titration die noch in 
der Lisung verbliebene Hypobromitmenge bestimmt. Dabei spielen 
sich folgende Reaktionen ab: 

2 NH, + 3 NaOBr = 3 NaBr + 3 H,O + N,, 


HOBr+2HJ =J,+ HBr+ H,O, 
J,-+ 2 Na, 8,0, = Na, 8,0, — 2NaJ. 


Bei der Nachpriifung fand ich unter Verwendung einer selbst her- 
gestellten Ammonsulfatléisung immer vollkommen __ befriedigende 
Resultate. 
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Tabelle I. 


4,0mg (NH,),8O, in 200,0cem H,O gelést. 2,0ccm wurden fiir jede 
Bestimmung benutzt. 





Blindversuch Hauptversuch 
com Ni 56 ccm n/50 Differenz Gefunden Berechnet Febler 
hiosulfatlé6sung Thiosulfatlésung mg N mg N 


1,365 
1,360 
1,365 
1.365 


| 0,990 0,092 17 0,093 23 —1,13 





Was die Veraschung des Harns anbetrifft, so empfahl Pohorecka 
10°. ige Natriumoxalatlésung als Katalysator statt Kupfersulfat. Das 
Resultat war allerdings nicht eindeutig, es traten immer ziemlich grobe 
Abweichungen auf, selbst wenn mit gréBter Sorgfalt nach der Vorschrift 
gearbeitet wurde. Es ist dies aber auch der Fall bei den von der Ver- 
fasserin angegebenen Zahlen und ist meiner Ansicht nach durch das 
im UberschuB angewandte Natriumoxalat bedingt. Ich wahlte daher 
statt des Oxalats etwas Natriumwolframat, das sich als Oxydations- 
katalysator vollkommen geeignet erwies. Das Natriumwolframat 
enthalt keine Spur von Ammoniak und stért tiberhaupt nicht die 
nachfolgende Jodometrie. wovon ich mich durch zahlreiche Versuche 
iiberzeugte. Wenn das Blut oder Serum vorher nach Folin und Wu 
enteiweiBt worden ist, so kann man die Veraschung ohne /weiteren 
Zusatz von Natriumwolframat ausfiihren, da dieses schon in geringer 
Menge im Filtrat zugegen ist. Wird die zu priifende Fliissigkeit unter 
Zusatz von Schwefelsiure und wenig Natriumwolframat in einem 
kleinen Kjeldahlkolben erhitzt, so nimmt die Fliissigkeit anfangs eine 
schwirzlich-braunliche Farbe an, die aber bald in Griinlich-blau_ bis 
Griinlich-gelb umschligt. Ist Natriumwolframat im Uberschu® zugegen, 
so wird die Fliissigkeit gelb-griinlich getriibt, ohne daB dies jedoch 
einen Einflub auf die Stickstoffbestimmung ausiibt. 


Die Natriumhypobromitlésung wird folgendermaBen hergestellt: 
In einer Flasche von 250 ccm Inhalt werden unter Kiihlung mit Eis 
und Wasser 200 ccm n/5 Natronlauge mit 1,6 g Brom versetzt und 
das Reaktionsgemisch éfters umgeschiittelt. Das Brom wiegt man 
auf einer gréberen Wage in ein kleines Wiegeglas mit dichtem Glas- 
stopfen ab. Die Fliissigkeit wird gelb und etwas braunlich, je mehr 
Brom sich in ihr auflést. Vollkommene Auflésung tritt gewohnlich nach 
einigen Stunden ein; die gelblich-braunlich gefirbte, klare alkalische 
Fliissigkeit enthalt das Natriumhypobromit in einer Konzentration 
von ungefahr n/10. 


2 NaOH + Br, = NaBr + NaOBr + H,0. 
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Die Reaktion des Hypobromits mit Ammoniak verliuft augeo- 
blicklich, da es gleichgiiltig ist, ob man sofort oder nach 20 Minuten 
das iiberschiissige Hypobromit bestimmt. Hier mu8 man beachten 
daB das destillierte Wasser immer eine Spur Ammoniak enthalt. Daher 
habe ich im folgenden jedesmal pro Kolben 50 cem Wasser hinzugefiigt, 
um das digerierte Schwefelsturegemisch zu verdiinnen. SchlieBlich habe 
ich mich bemiiht, das geeignete Reaktionsmilieu fiir die alkalische 
Hypobromitlésung auszuwihlen. Die beste Wirkung erzielt man in 
schwach alkalischem Bereich; die Alkalinitat entsprach 1 bis 4 ccm 
n/10 NaOH in einem Volumen von 50 cem, d. h. einer !/,54 bis 4/55. 0 
NaOH-Lésung. 

Als Indikator bei der Neutralisation verwendet man einen Tropfen 
einer wisserigen Methylrotlésung, die sich durch Zustz des Hypobromits 
schnell entfarbt, ohne irgend eine Verminderung des Hypobromit- 
wertes herbeizufiihren. Die hier anzuwendende Jodometrie weicht 
jedoch von der iiblichen etwas ab, da das Natriumhypobromit beim 
Zusatz von Jodkalium etwas Jod in Freiheit setzt. Beim weiteren 
Zusatz von Salzsiure wird die Fliissigkeit natiirlich immer dunkler, 
je nach dem Grade des ausgeschiedenen Jods. Allerdings ist es gleich- 
giiltig, ob das Jod in der ersten Reaktionsstufe durch Natriumhypo- 
bromit oder in der zweiten Stufe durch das im sauren Medium ent- 
standene Brom sekundir ausgeschieden wird. Es ist nur erforderlich, 
zuerst Jodkalium und dann Salzsaiure hinzuzusetzen! 


Reagenzien. 
1. Natriumfluorid (ein koagulierungshemmendes Mittel). 
2. 10°. ige Natriumwolframatlésung (Merck). 
3. ?/,n Schwefelsaure. . 
4. Konzentrierte Schwefelsiure (Merck oder Kahlbaum). 
5. 33° ige Natronlauge. 
6. n/5 Schwefelsaure. 
. n/10 Natronlauge. 

8. Methylrotlésung (man lést einige Messerspitzen von reinen 
Methylrotkristallen in 20 ccm n/10 Natronlauge). 

9. Natriumhypobromitlésung [man lést 2 g Brom (Kahlbaum) in 
250 cem n/5 Natronlauge unter Eiskiihlung und bewahrt die 
Lésung immer in einem Eisschrank auf. Diese Lésung ist 
gewohnlich 2 Wochen lang haltbar, obwohl sich der Titerwert 
allmahlich verringert]. 

10. n Salzsdure (man verdiinnt konzentrierte Salzsiure vom spezifi- 
schen Gewicht 1,19 zwélffach mit Wasser). 
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10°, ige Jodkaliumlésung. 

12. 1%, ige Starkelésung (man lést 1,0 g lésliche Starke in 100 ccm 
Wasser unter Erwirmen, dann setzt man 20 g Chlornatrium zu). 

13. n/10 Natriumthiosulfatlésung (diese Lésung soll selbstverstiand- 
lich 6fters mit der Standard-Natriumjodatlésung geeicht und 
korrigiert werden). 








Geldpe. 






1. Eine Mikro -Vollpipette von genau 0.2 ccm. 

2. 10-cem-MeBzylinder mit dichtem Glasstopfen. 

3. Einige Veraschungskolben (ich habe Bangs Mikrokjeldahl- 
kolben von ungefahr 100 ccm Inhalt ohne weiteres angewandt). 






Eine genaue Mikrobiirette. 








Methodik. 


Man mibt genau 0.2 cem Blut bzw. Serum oder Plasma, das mit 
einer geringen Menge Fluornatrium zur Verhinderung der Koagulierung 
versetzt worden ist, in einen 10-cem-MeBzylinder und setzt 5,0 ccm 
Wasser hinzu. Es tritt vollkommene Hamolyse ein. Dann setzt man 
wie gewohnlich 0,4ccm Natriumwolframatlésung und 0,4 ccm ?/, n 
Schwefelsiure zu. Nach einer halben Stunde wird die Fliissigkeit 
durch ein aschefreies Filterpapier klar filtriert. Man achte darauf, 
daB das Filtrat nicht mehr schaumig ist und keine Eiweibreaktionen 
mehr zeigt. 2,0 cem der Fliissigkeit werden in einen Veraschungskolben 
gebracht (immer Parallelversuch!), unter Zusatz von 1,0 ccm _ kon- 
zentrierter Schwefelsiure anfangs gering, dann stark im Abzug erhitzt, 
bis weiBe Dimpfe entweichen. Vollkommene Veraschung ist fiir ge. 
wohnlich nach 10 Minuten erreicht. Nach dem Erkalten fiigt man 
jedem Kolben 50 ccm Wasser zu und neutralisiert das Reaktionsgemisch 
unter Zugabe von einem Tropfen Methylrotlésung mit 33 °,iger Natron- 
lauge, den UberschuB der letzteren mit n/5 Schwefelsiure zuriick und 
versetzt nochmals mit 1,0 cem n/10 Natronlauge. Man 1laBt die Kolben 
ungefahr 30 Minuten lang bei Zimmertemperatur stehen und _ fiigt 
genau 1,0ccm Natriumhypobromitlésung unter Umschiitteln hinzu 
Nach 10 Minuten setzt man 1,0cem Kaliumjodidlésung und 2 ccm 
n Salzsiure zu und titriert das ausgeschiedene freie Jod mit n/10 
Natriumthiosulfatlésung unter Zusatz von 3 bis 5 Tropfen Stirkelésung 
zuriick. Die Endreaktion ist genau 15 Minuten nach dem Jodkalium- 
zusatz entnommen. 

Hier sind einige Blindversuche unbedingt notwendig, da der Titer 
der Hypobromitlésung nicht konstant bleibt. Zu diesem Zwecke nimmt 
man 1,0 ccm konzentrierter Schwefelsaiure, setzt 50 ccm Wasser hinzu 
und neutralisiert unter Zufiigung von | Tropfen Methylrotlésung mit 
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Natronlauge. Die weiteren Manipulationen sind genau wie oben erwah: 
Natriumwolframat und Fluornatrium sollen selbst verstandlich frei von 
Ammoniumsalzen sein. 

Berechnung. 

Wir verwendeten 2,0cem 30fach verdiinnter Flissigkeit zur 
Analyse. Der Hauptversuch verbrauchte z. B. B cem n/10 Thiosulfat- 
losung, der gleichzeitig ausgefiihrte Blindversuch Acem. Da jeder 
Kubikzentimeter Thiosulfatlisung erfahrungsgemaB nach Pohorecka 
0.4655 mg N entspricht, so erhilt man folgende Formel: 


(A — B) . 698.25 ........ mg N in 100 cem Blut (bzw. Plasma, Serum). 


Ergebnisse. 

Ich gebe hier einige Versuchsresultate wieder, deren Genauigkeit 
durch die gleichzeitig ausgefiihrten Mikrokjeldahlbestimmungen ver- 
anschaulicht wird. 

Tabelle II. 
Menschliches Serum (Rest-N). 








Blindversuch Hauptversuch Kjeldahl 
com n/10 ccm n/10 Differenz Gefunden a Seteom Fehler 
Thiosulfatlésung | Thiosulfatlésung mg N 0 
0,930 0.860 
0,930 0,860 0,070 48,9 50,4 3,0 
O.845 
Tabelle III. 
Meerschweinchenblut (Rest-N). 
Blindversuch Hauptversuch Kjeldahl 
com n/10 ccm n/10 Differenz Getunden in +00 ai Fehler 
Thiosulfatlésung Thiosulfatlésung mg N Ne 
0.875 0.795 
O.875 0.795 0,080 55.9 56.9 1,8 
0.865 _— ; 


Aus den beschriebenen Versuchen ist klar ersichtlich, daB unser 
Verfahren so zuverlassige Resultate liefert wie jede bisher angewandte 
Mikromethode. Uberdies ist nur so wenig Blutmaterial zur Analyse 
erforderlich, daB man imstande ist, die Verinderungen des Reststick- 
stoffs unter verschiedenen Bedingungen bei ein und demselben Tiere 
zeitlich zu verfolgen. 


Weiter habe ich mich mit der Gesamtstickstoffbestimmung in 
Harn und Blut beschaftigt. Der Harn wurde 30 mal verdiinnt, wihrend 
das Blut anfangs 30mal und dann noch 100mal (d. h. 3000mal) mit 
Wasser verdiinnt wurde, um die geeignete Stickstoffkonzentration in 
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ler Fhissigkeit zu erhalten. Fiir die Stickstoffbestimmung habe ich 
2.0 cem zur Analyse verwendet, wobei ich 2 Tropfen (0,2 ccm) Natrium- 
wolframatlésung zusetzte, um eine glatte Veraschung zu bewirken. 


Tabelle IV. 


Menschlicher Harn (Gesamt-N). 








Blindversuch Hauptversuch Kjeldahl 
com n/10 com n/10 Differenz Gefunden bo +100 ~~ Fehler 
Chiosulfatiédsung Toiosulfatiésung mg N 0 
1,830 1,135 | 
1,830 1,135 0,695 485.3 490.9 —1,1 
1.825 1,135 
Tabelle V. 
Menschliches Blut (Gesamt-N). 
Blindversuch Hauptversuch | Kjeldahl 
com n/10 com n/10 Differenz Gefunden rm 100 oon Fehler 
rhiosulfatlésung Thiosulfatlésung gN 0}, 
0.885 O85 
O.885 0.820 0,065 4.5386 4.5392 0,0 
. 0.820 | 


Die oben mitgeteilten Zahlen stimmen mit den Kjeldahlwerten 
gut iiberein. Es ergeben sich somit vielseitige Anwendungsméglichkeiten, 
besonders zweckmabig ist die Methode fiir die Stickstoffbestimmung 
reiner Praparate. 

Tabelle VI. 


Harnsaéure [12,0 mg Harnséure (Merck) in 100 cem Wasser gelést; 2,0 cem 
fiir die Bestimmung benutzt]. 





Blindversuch Hauptversuch 
cem n/10 com n/10 Differenz Getunden Berechnet Fehler 
Thiosulfatlésung Thiosulfatlésung mg N mg N 6 
0,930 0,760 
0.940 0,770 | 0.170 0.0791 0.0792 0.1 
0,940 0.765 


Tabelle VII. 


Harnstoff (15,0 mg Harnstoff in 100 ccm Wasser gelést und 2,0 ccm zur 
Analyse verwendet). 








Blindversuch Hauptversuch 
cem n/10 com n/10 Diff | Gefund B hnet Fehler 
Thiosulfatlésung Thiosulfatlésung | mg N mg N %o 
0,940 0,625 
0,935 0,615 » 0,315 0.1466 0,1420 + 3,2 
0,940 0,630 


Biochemische Zeitschrift Band 195. 299 
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Tabelle VIII. 


Glykokoll [45,0 mg Glykokoll (Kahibaum) in 100,0 cem Wasser gelést wn 
2,0cem zur Analyse verwendet}. 





Blindversuch Hauptversuch 
com n/10 com n/10 Differenz Gefunden Berechnet Fehler 
Thiosulfatlésung Thiosulfatlésung mg N mg N ° 
0.930 0,565 ) aan c =n 9 rT 
0:930 0365 ; 0,865 0.1699 0.1703 — 0,2 Ube 
Zusammenfassung. 


1. Es ist eine Mikromethode fiir die Stickstoffbestimmung mittels 
Natriumhypobromit ausgearbeitet worden. 

2. Eine geringe Menge Natriumwolframat statt Kupfersulfat 
begiinstigt die Siureveraschung. 
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i’ber Verinderungen des Stoffwechsels unter Bestrahlung. III. 
Von 


Ludwig Pinecussen. 


Verinderungen im Kohlehydratstoffwechsel. 


Von 
Dorothee Jacoby. 


(Aus der biochemischen Abteilung des stédtischen Krankenhauses am 
Urban zu Berlin.) 


(Eingegangen am 13. Mdrz 1928.) 


In einer Reihe von Arbeiten ist dargelegt worden, daB der Stoff- 
wechsel der Kohlehydrate unter dem EinfluB der Strahlung weit- 
gehenden Veranderungen unterliegt, die sich beim Diabetiker in einer 
Verminderung bzw. Sistierung der Zuckerausscheidung im Harn 
dokumentieren, wihrend das Blut sowohl normaler und diabetischer 
Menschen wie auch der Versuchstiere, bisweilen nach voriibergehender 
Zunahme, ein Abfallen der Glucosewerte zeigt. In anderen Unter- 
suchungen wurde gepriift, wie daa Verhalten des Blutzuckers auBerhalb 
des Kérpers durch Strahlung beeinfluBt wird, und dabei festgestellt, 
daB hier durchweg eine Abnahme stattfindet. 


Es fragte sich nun, ob diese verschiedenen Befunde miteinander 
etwas zu tun haben, und zweitens, durch welchen Mechanismus das 
Verschwinden des Blutzuckers im lebenden Tiere sowie auBerhalb 
des Kérpers bedingt ist. Zunichst einmal erhob sich die Frage, ob 
es sich um einfache oxydative oder fermentative Vorgange handelt, 
ferner war festzustellen, ob es sich um eine im Blute lokalisierte Reaktion 
handelt, oder ob diese Verainderungen im lebenden Organismus im 
Zusammenhang mit Reaktionen in anderen Organen, besonders in 
Leber und Muskel, stehen. 

Es sollen zuerst die Versuche im Reagenzglas kurz besprochen 
werden. Fiir die Versuche wurde frisch entnommenes, mit Hirudin 
ungerinnbar gemachtes Meerschweinchenblut verwendet. Bei langerem 
Stehen geht, wie bekannt, durch den Prozef der Glykolyse Zucker 
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aus dem Blute verloren, und wir wissen, da dieser Verlust zugunsten 
einer Bildung von Milchsaure erfolgt. Es war zu untersuchen, ob der 
in friiheren Versuchen festgestellte Glucoseverlust unter Bestrahlung 
durch eine gesteigerte Glykolyse zu erkliren war, ob also paralle| 
zur Abnahme des Zuckers die Milchsiure zunahm. Das frisch dem 
Tiere entnommene Blut wurde sofort auf Traubenzucker nach Hagedorn. 
Jensen und auf Milchsiure nach Mendel-Goldscheider untersucht und 
auBerdem drei Proben in kleine Reagenzgliser aus durchsichtigem 
Quarz abgefiillt. Von diesen Proben wurde die eine mit einer Queck- 
silberquarzlampe von 220 Volt bei 5 Amp. und 140 Volt Klemmen.- 
spannung in einer Entfernung von 15 cm 30 Minuten lang, eine zweite 
Probe 60 Minuten lang belichtet, waihrend die dritte Probe gegen Licht 
geschiitzt daneben aufgehoben wurde. Sofort nach diesen Zeiten 
wurden auch diese Proben verarbeitet. Das Resultat eines solchen 
Versuchs gibt nachstehende Tabelle: 





Glucose | Milchsdure 
mg+"/o mg+®/o 
ere 166 34 
30 Minuten belichtet. ...... 148 49.5 
60 ° Sl hae ee a ae 140 65 
60 Pe unbelichtet . ..... 154 48 


Das Resultat ist ganz eindeutig. Die Glykolyse nimmt unter 
Bestrahlung zu; die Abnahme des Zuckers, die unter der Wirkung 
des Lichtes deutlich erhéht ist, geht umgekehrt proportional mit der 
Erhéhung der Milchséure. Es scheint also die Wirkung des Lichtes 
auf den Zucker im Blute auBerhalb des Organismus lediglich in einer 
Erhéhung der ,,Glykolyse zu bestehen. 

Die Versuche am Tiere sollten feststellen, ob ebenso wie im Reagenz- 
glas im Gegensatz zur Blutzuckererniedrigung, die ja so oft festgestellt 
worden war, daB eine neue Untersuchung sich zu eriibrigen schien. 
zugleich eine Erhéhung der Milchséure im Blute stattfand, ferner 
auch nach Méglichkeit prifen, ob und inwieweit der Gehalt  ver- 
schiedener Organe an Kohlehydraten sich veranderte. Fiir die Be- 
stimmung der Milchsaéure, welche sowohl im Vollblut wie im Serum 
vorgenommen wurde, diente die Methode nach Mendel-Goldscheider 
in der Ausfiihrung, wie sie in der vierten Auflage der ,,Mikromethodik* 
beschrieben worden ist. Es wurde ferner bestimmt das Glykogen 
im Herzen und im Muskel. Das Herz wurde, nachdem es vom Blute 
befreit war, zur Hialfte auf Glykogen verarbeitet, vom Muskel wurde 
ein entsprechendes Stiick der Oberschenkelmuskulatur der Hinterbeine 
verwendet. Die Bestimmung erfolgte nach der Methode, wie sie ent- 
sprechend der Arbeitsweise im Meyerhofschen Institut von Lohmann 
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in ,.Methodik der Fermentforschung beschrieben ist. Ferner wurde 
im Herzen, Muskel und Leber die Menge der Gesamtkohlehydrate nach 
der von Dische und Popper! angegebenen Methode bestimmt, die 
auf der Braunfarbung beruht, welche Kohlehydrate mit Schwefelsaure 
und Indol unter Erhitzung geben. Es sei hierzu bemerkt, da8 ein von 
Kahlbaum bezogenes Indolpraparat sich als unbrauchbar erwies, wahrend 
ein Mercksches Priiparat durchaus befriedigende Ergebnisse gab. 
Im iibrigen sei zur Methodik bemerkt, daB die genannte Glykogen- 
bestimmungsmethode sehr exakte Resultate lieferte, ferner daB die 
Milchsiurebestimmung nach Mendel-Goldscheider sehr befriedigend 
arbeitet, wenn die Vorschriften beziiglich Zeiten, Temperatur usw. 
peinlichst befolgt und wenn besonders absolut reine Gefibe fit die 
teaktion verwendet werden, da schon geringe Mengen organischer 
Fremdkérper durch Verfirbung die kolorimetrische Ablesung un- 
méglich machen. 

Da nicht nur das Blut, sondern auch die Organe zu untersuchen 
waren, muBte selbstverstandlich eine gréBere Reihe von Tieren ge- 
opfert werden, da an jedem mit einer spiter zu beschreibenden Aus- 
nahme nur ein Versuch angestellt werden konnte. Es wurden dem- 
entsprechend auch alle Versuche doppelt ausgefiihrt, die Kontroll- 
werte ohne Bestrahlung wurden an vier Tieren festgestellt. Fiir die 
Versuche dienten Meerschweinchen von ungefahr gleichem Gewicht, 
300 bis 350 g schwer. Da fiir die Milchsaurebestimmung jede Bewegung 
der Tiere schon zu erheblichen Fehlern fiihren kann, erwies' sich als 
erforderlich, die Tiere kurz vorher leicht zu narkotisieren. Dies erfolgte 
gleichmaBig durch Injektion von 0,5ccem einer 4°,igen Lisung von 
Morphinhydrochlorid eine halbe Stunde vor der Tétung des Tieres. Es 
hatte sich herausgestellt, daB schon die Zappelbewegungen des Tieres bei 
der Durchschneidung der Keble zu nicht unerheblichen Fehlern fiihrten. 
Die zu bestrahlenden Tiere wurden in Entfernung von 20cm dem 
Lichte einer Quecksilberquarzlampe (kiinstliche Héhensonne mit 
Reflektor) eine bestimmte Zeit ausgesetzt. Die Tétung erfolgte ver- 
schiedene Zeit nach der Bestrahlung, in einigen Fallen wurde auch 
an mehreren Tagen hintereinander bestrahlt und dann erst die Tiere 
getétet. Die niheren Zahlen finden sich in den nachstehenden Proto- 
kollen. Das gewonnene Blut wurde sofort ohne Zusatz eines gerinnungs- 
hemmenden Mittels auf Milchsiure verarbeitet, ein Teil blieb zuriick, 
damit im spontan abgesetzten Serum die Milchsdiure bestimmt werden 
konnte. Die Tiere wurden dann sofort geéffnet, die Organe heraus- 
genommen und unmittelbar die Verarbeitung angeschlossen. 

Die nachfolgenden Protokolle zeigen die Resultate. 


1 Diese Zeitschr. 175, 371, 1926. 
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Tabelle I. 
Normale Tiere. 
| Tier I | Tier Il | Tier Il) Tier IV Mittelwert 
Milchsiure im Gesamtblut . . . mg-% | 34,5 82,5 382 32,5 32,9 
* eae > 20 22.5 20 22,5 21,8 
Glykogen im Herzen. . . » 355 3=—-312 350 = 815 334 


“ . Muck... . -: * | 349 | 817 | 845 | 812 | 881 


Gesamtkohlehydrat im Herzen .. .% 1,53 1,55 1,55 1,54 1,54 
‘ » Muskel .. .% || 1,56 | 1,57 | 1,55 | 1,56 1,56 
in der Leber . .% 1,70 = 1,69 1,65 | 1,68 1,68 
, 
Tabelle II. 


Bestrahlung 30 Minuten in einer Entfernung von 20cm. 30 Minuten nach 
Ende der Bestrahlung getétet. 





Tier I Tier Il Mittelwert 

Milchsaiure im Gesamtblut . . . mg-% 25 26 25,5 

a Aare 50 51 50,5 
Glykogen im Herzen. .... . > 321 329 325 
é Sa a 301 298 300 
Gesamtkohlehydrat im Herzen . . .% 1,65 1,68 1,67 
» Muskel .. .% 1,67 1,69 1,68 
‘ in der Leber . . % 1,76 1,79 1,78 


Diese Versuche wurden nun in verschiedener Weise variiert. In 
dem in Tabelle III zu schildernden Versuch wurden die Tiere an einem 
Tage genau in der eben geschilderten Weise bestrahlt und erst am 
nichsten Tage getitet und analysiert. Bei diesen Tieren ergab sich 
folgendes Bild: 





Tabelle III. 

Ti tiga asta wi Rk a OO 
Milchsiure im Gesamtblut . . . mg-%, 35 33 34 
- ie IS ss Sm) Klay Chote 21 22.5 22 
Glykogen im Herzen. ..... , 319 312 315 
. a IG, oa kek = 316 808 812 
Gesamtkohlehydrat im Herzen . . .% 1,52 1,50 1,51 
. » Muckell .. .% 1,59 1,54 1,57 
J in der Leber . .% 1,74 1,83 1,79 


Die Tiere der nichsten Versuchsreihe wurden zwei Tage lang 
30 Minuten in 20cm Entfernung mit der Quecksilberquarzlampe be- 
strahlt und am zweiten Tage 30 Minuten nach Beendigung der Be- 
Es ergaben sich folgende Werte: 


strahlung getétet. 
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Tabelle IV. 





Tier Il Mittelwert 


24 22 

4 —— “sear 61 63 
Glykogen im Herzen. . ... . 3% 332 326 
SS eee 828 323 


Gesamtkohlehydrat im Herzen . . .% j 1,63 1,62 
“ » Muskel . . .% ’ 1,59 1,59 
" in der Leber . .% ; 1,81 1,78 


Die Tabelle V zeigt einen Kombinationsversuch. Die Tiere wurden 
zunachst in der wiederholt geschilderten Weise bestrahlt; eine halbe 
Stunde spater wurde ihnen durch Herzpunktion Blut entnommen und 
dieses sowie das abgesetzte Serum auf Milchsiéure gepriift (Versuch A). 
Nach zwei Tagen wurden die Tiere noch einmal 30 Minuten bestrahlt 
und nach weiteren 30 Minuten getétet. 


Tabelle V. 





Tier I Tier I Tier Il  Mittelwert 


Versuch A. 


Milchsiure im Gesamtblut . . . mg-% 25 27 25 26 
i. iy ia nd 51 52 51 51 


Versuch B. 


Milchsdure im Gesamtblut . . . %-mg 19,5 20 19 ; 19,5 
$ ee 6 ss 5 OF 60 59 59,5 59.5 

Glykogen im Herzen... ... y 319 320 321 320 
~ te Ue 315 313 812 313 


Gesamtkohlehydrat im Herzen . .- % | 1,84 1,86 1,84 1,85 
n o meee nw ss 1,83 1,81 1,80 1,81 
a in der Leber . .% | 2,01 2,10 2.06 2.06 


Anhangsweise mége noch ein Versuch erwahnt sein, der bis jetzt 
isoliert dasteht und bei dem die Resultate grundsatzlich andere sind 
als bei den eben genannten. In diesem Versuch wurde ein Tier eine 
halbe Stunde vor der Bestrahlung mit 1 ccm einer Lésung von 0,2 °%, 
Eosin injiziert und ebenfalls 30 Minuten spater getétet. Hier ergab 


sich folgendes: 
Tabelle VI. 





Tier I Tier I Mittelwert 
Milchsaéure im Gesamtblut .. . 30 82 31 
a SE? 82, Cs ae 22 21 21,5 
Glykogen im Herzen ... . 315 319 317 
- << iar 318 316 
Gesamtkohlehydrat im Herzen .. . 1,55 1,61 1,58 


K _Mekd | .& 153 158 156 
- in der Leber . . % 1,80 1,79 1,80 
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Wenn man diese Tabellen tibersieht, ergibt sich zunichst einma| 
als allgemeines methodisches Resultat, daB die einzelnen Werte der 
Tiere einer Kategorie auBerordentlich nahe beieinander liegen. Dax 
spricht einerseits fiir die Brauchbarkeit und Genauigkeit der an. 
gewandten Methodik, andererseits dafiir, daB die unter verschiedenen 
Verhaltnissen gewonnenen Werte gut vergleichbar sind. Wir ersehen 
daraus, dab sowohl die Normaltiere in ihren Verhaltnissen durchaus 
gleichmaBig sind, und andererseits, daB unter genau definierten Ver 
suchsbedingungen der Bestrahlung und der Untersuchung nach einer 
bestimmten Zeit die Anderungen ganz gleichsinnig sind und bis auf 
wenige Prozente auch quantitativ iibereinstimmen. 

Vergleicht man nun die Resultate, welche in den Tabellen I bis IV 
niedergelegt sind, so ergibt sich folgendes. 

Die Milchsiure im Gesamtblut nimmt unter dem Einflu8 der 
Bestrahlung sehr erheblich, um ungefahr 20 bis 30°, ab. Dieser Effekt 
findet sich aber nur dann, wenn das Tier kurz nach der Bestrahlung 
untersucht wurde (Tabellen II, IV, V). Die Abnahme ist noch ge- 
steigert beim zweimal bestrahlten Tiere, also im Versuch der Tabellen IV 
und VB. Bleibt dagegen zwischen der Bestrahlung und der Unter- 
suchung ein Tag, so kehren die Werte wieder zur normalen Hiéhe 
zuriick (Tabelle ITT). 

Gegensitzlich zu dem Verhalten der Milchsiure im Gesamtblut 
ist das der Miichsiure im Serum. Hier nahmen mit Ausnahme der 
Tabelle III, wo ja auch die Milchsiurewerte im Gesamtblut normal 
waren, die Zahlen im Serum sehr erheblich zu. Diese Tatsache kann 
nicht anders erklart werden, als daB unter der Einwirkung der Strahlung 
die gesamte Milchsdure, mindestens ein sehr erheblicher Teil, aus den 
Blutkérperchen in das Serum iibergeht. Wir miissen also annehmen. 
daB eine Steigerung der Permeabilitét der Blutkérperchen statt- 
gefunden hat und da® hierdurch beim Zentrifugieren zur Gewinnung 
des klaren Serums simtliche Milchsiure bzw. ein groBer Teil derselben 
in die Blutflissigkeit tibergegangen ist. ‘Nun sind in einzelnen Fallen 
die Serumwerte noch héher als die, welche sich dann ergeben, wenn 
man die ganze iiberhaupt im Blute vorhandene Menge in das Serum 
iibergegangen annimmt. Der Grund hierfiir diirfte wohl daraus herzu- 
leiten sein, daB bei der Gewinnung des Serums immerhin eine gewisse 
Zeit vergeht, und daB unter diesen Umstiinden noch ein gewisser Teil 
des im Blute vorhandenen Kohlehydrats postmortal in Milchsiure 
iibergeht, welche nun ebenfalls in das Serum iibertritt und in diesem 
bestimmt wird. Diese Verinderungen sind natiirlich fiir die Vorginge 
im Organismus ohne Belang, abgesehen davon, daB die Permeabilitats- 
anderung wohl auch im Organismus eine Rolle spielen diirfte, worauf 

an anderer Stelle zuriickgekommen werden soll. 
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Es fragte sich nun, in welcher Weise die Abnahme der Milchsiure 
zu deuten ist. Wie schon erwahnt, wurde in friiheren Versuchen, freilich 
ohne daB die Zeit zwischen Belichtung und Blutentnahme genau ab- 
vemessen wurde, eine Abnahme des Blutzuckers konstatiert ; gelegentlich 
fand sich aber kurze Zeit nach der Bestrahlung eine leichte Erhéhung. 
Die hier beschriebenen Versuche, in welchen mit Ausnahme des einen 
Eosinversuchs eine halbe Stunde nach der Bestrahlung regelmabig eine 
Abnahme der Milchsaure festgestellt worden war, verlangten zur 
Deutung dieser Tatsache doch noch eine Bestimmung des Blutzuckers 
unter gleichen Verhaltnissen im Vergleich zum unbestrahlten Tiere, 
die aus aéuBeren Griinden, vor allem, weil die gelegentlich gefundene 
Zunahme als Zufallserscheinung angesehen wurde, in dieser Arbeit 
nicht beriicksichtigt worden war. Aus diesem Grunde wurde nach- 
triglich unter genau den gleichen Bedingungen wie die hier beschrie- 
benen Versuche bei einer Reihe von Meerschweinchen der Blutzucker 
bestimmt. Es ergab sich im Mittel aus 12 unbelichteten und 12 be- 
lichteten Tieren eine Blutzuckermenge von 0,077°%, bei den un- 
belichteten, von 0,084 °, bei den belichteten Tieren, also eine Erhéhung 
um rund 10%. Einige hier nicht naher auszufiihrende Versuche, in 
denen Blutzucker und Milchséiure bestimmt wurde, ergaben, daB das 
aus den Einzelversuchen bekannte Verhalten der Milchsiure dem 
des Zuckers entgegengerichtet war, also entsprechend der! Zunahme 
des Blutzuckers eine Abnahme der Milchsaure stattfand. 

Es ergibt sich also, daB der Abnahme der Milchsiure im Blute 
eine Zunahme des Kohlehydrats gegeniibersteht. Es laBt sich vor- 
laufig nicht entscheiden, ob es sich hierbei um einen gegeniiber den 
gewObnlichen Verhaltnissen verminderten Abbau von Zucker im Blute 
handelt — es ist ja noch gar nicht einmal sichergestellt, ob im strémen- 
den Blute tiberhaupt ein solcher Abbau stattfindet — oder ob vielleicht 
im Blute eine Synthese von Zucker aus Milchsiure stattfindet. Es 
kénnte sich natiirlich auch um Prozesse handeln, die auBerhalb des 
Blutes vor sich gehen. In jedem, Fale muB man wohl annehmen, daB 
in der hier gepriiften ersten Zeit nach der Bestrahlung ‘eine Ersparnis 
an Kohlehydrat eintritt. 

Treten nun noch sonstige Veranderungen im Kohlehydratgehalt 
auf? Wenn die Kohlehydrate im Blute zunehmen, so ist wohl daran 
zu denken, daB als Folgeerscheinung auch eine erhéhte Ablagerung 
von Kohlehydraten stattfinden diirfte, besonders in Verbindung mit 
der Tatsache, daB die Zuckervermehrung im Blute nach einiger Zeit 
wieder zuriickgeht. Uber diese Méglichkeiten kann man aus den Ver- 
suchsprotokollen folgendes entnehmen. 

Als Glykogen tritt das Kohlehydrat nicht in Erscheinung, 
wenigstens nicht, wenn, wie bei unseren Versuchen, die Tiere sehr 
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kurz nach der Bestrahlung getétet wurden. Die Werte, die im Herze: 
und Muskel gefunden wurden, liegen eher im Sinne einer Abnahnm: 
als einer Zunahme des Glykogens. Im Gegensatz hierzu stehen dix 
Zahlen, welche fiir das Gesamtkohlehydrat nach der Methode von 
Dische gefunden worden sind. Sowohl im Herzen wie auch vor allen 
Dingen in der Leber finden sich zum Teil sehr erhebliche Zunahmen 
des Gesamtkohlehydrats, fiir das Herz mit Ausnahme des Versuchs 
wo die Tiere erst 24 Stunden nach der Bestrahlung getétet worden 
waren. Auch im Muskel sind mit Ausnahme einer Untersuchung die 
Werte erhéht. Diese Versuche, welche bei genau bemessenen, kurze 
Zeit nach der Bestrahlung getéteten Meerschweinchen eine Zunahme des 
Zuckers im Blute, eine Abnahme der Milchsdure daselbst sowie eine 
Zunahme des Kohlehydrats in den Organen ergeben, scheinen darauf 
hinzuweisen, daB die Lichtwirkung sich zunachst in einer Sparung 
von Kohlehydrat auswirkt. Entweder wird dieses in geringerer 
Menge zersetzt oder bei urspriinglich gleicher Zersetzung in héherem 
MaB8e aus Milchsiure wieder aufgebaut. Man wird diese Verhiltnisse 
nun in gréBeren Abstanden von der Bestrahlung verfolgen miissen, 
um zu sehen, in welcher Weise sich der ProzeB weiter entwickelt. Ob 
und inwieweit Ahnlichkeiten mit der Insulinwirkung bestehen, soll 
hier nicht diskutiert werden. Uber diese Fragen sind im Institut weitere 
Untersuchungen im Gange; es wird hierbei auch das Verhalten der 
Milchsaure in den Organen gepriift werden. Auf den augenscheinlich 
abweichenden Mechanismus bei den mit Eosin sensibilisierten Tieren 
wird ebenfalls einzugehen sein. 
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Orthophosphorsiure als Stimulator der Keimungsenergie 
und Aktivator der Keimfaihigkeit der Samen. 


Von 
Mihovil Graéanin. 


(Aus dem Institut fiir Pflanzenbau an der landwirtschaftlich-forstwissen- 
schaftlichen Fakultaét der kgl. Universitat Zagreb.) aa 


(Eingegangen am 14. Marz 1928.) 


Neben spezifischen Einfliissen, welche die einzelnen Elemente auf 
die Lebensprozesse der Pflanzen ausiiben, spielt auch die Art der Ver- 
bindungen, in welcher sie den Pflanzen dargereicht werden, eine be- 
deutende Rolle. So ist die physiologische Bedeutung des Phosphors 
heute ziemlich gut bekannt, es wirken aber seine verschiedenen ap- 
organischen und organischen Verbindungen auf die Lebensvorginge 
der Pflanzenzellen, je nach ihren chemischen Eigenschaften, ganz ver- 
schieden. Besonders wenig Angaben findet man aber in der Literatur 
iiber die biochemischen Eigenschaften der Orthophosphorsdure, wahr- 
scheinlich deswegen, weil sie als direkte Nahrquelle der Pflanzen nur 
teilweise in Betracht kommt, indem sie eine sehr labile Verbindung 
vorstellt, welche leicht in die Reaktion mit verschiedenen Boden- 
stoffen treten kann. Obwohl also die Orthophosphorsaure als direkte 
Phosphorquelle der Pflanzen in der Natur nur teilweise in Betracht 
kommt, hat sie eine Bedeutung bei der Bildung der den Pflanzen zu- 
gianglichen Phosphorsaureverbindungen im Boden, da sie bei Minerali- 
sation der organischen Substanzen hauptsiachlich aus Lecithin, Phytin 
und Nuclein im Boden abgespalten wird. Auch das Superphosphat 
zeichnet sich immer mit gréBerem oder kleinerem Orthophosphor- 
siuregehalt aus, welcher sich zwischen | bis 5%, P,O; bewegt. Es 
ist auBer Zweifel, daB diese Orthophosphorsaure, soweit sie als direkte 
Pflanzennahrung in Betracht kommt, als ausgezeichnete Phosphor- 
quelle angesehen werden mu8. Von Interesse war es, ihre physiologische 
Natur naher zu charakterisieren. Zu diesem Zwecke wurden zuerst 
die Versuche iiber ihren EinfluB auf die Keimungsprozesse der Samen 
studiert. 

Um den Einflu8 der Orthophosphorséure auf den Gang der bio- 
chemischen Reaktionen wahrend der Keimung der Samen naher kennen- 
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zu lernen, miiBten wir den Gang der biochemischen Reaktionen innerhalb 
der Samen, wie auch die chemischen Eigenschaften der Orthophosphor- 
siure griindlich kennen. Nach dem heutigen Stande der Wissenschaft 
sind aber weder die chemischen Vorgange in einzelnen Zellgruppen, 
noch weniger in einzelnen Pflanzenorganen bekannt. Wir wissen von 
der chemischen Struktur des Protoplasmas, daB sie kolloidaler Natur 
ist, daB sich in den Zellen endotherme und exotherme Reaktionen 
abspielen, welche im Zusammenhang mit besonderen Stoffen, den 
sogenannten Enzymen, stehen, deren Titigkeit von einer ganzen Reihe 
aiuBerer und innerer Faktoren abhingig ist. Die auBeren Faktoren 
sind imstande, den Kolloidzustand, d. h. Dispersitats- und Viskositats- 
grad wie auch die Enzymtiatigkeit zu beeinflussen. 

Die Orthophosphorsaure, welche véllig den Charakter einer starken 
Saure hat, liefert durch Dissoziation H- und H,PO,-Ionen, und diese 
beiden Komponenten kénnen samtliche Lebensvorgange im pflanzlichen 
Organismus in verschiedenem Grade beeintrachtigen. Die Wasserstoff- 
ionen der Sauren sind bekanntlich Koagulationsmittel des Proto- 
plasmas und gleichzeitig auch die Stimulantia; in ganz gewissen 
Grenzen ihrer Konzentration bewegt sich auch die Tatigkeit der Enzyme. 
ja es existieren verschiedene Optima der Wasserstoffkonzentrationen, 
bei welchen die Aktivitét der einzelnen Enzyme die gréBte ist. Die 
Wirkung der zweiten Komponente, der H, PO,-Ionen, ist nicht bekannt 
und wird aus der Gesamtwirkung beider Komponenten der Ortho- 
phosphorsiure deduziert. Es ist sicher, daB auch die H,PO,-Ionen 
gewissen Einflu8 auf die Anderungen der Lebensvorgange haben kénnen, 
und durch nachstehende Versuche wird wirklich gezeigt, welche groBen 
Einfliisse sie auf die Keimungsenergie und die Keimfahigkeit der 
Samen haben. Wir werden sehen, dab die Orthophosphorsaure nicht 
nur die Keimungsenergie zu stimulieren, sondern auch die Keim- 
fahigkeit einiger unter gewéhnlichen Umstanden nicht keimfahigen 
Samen zu aktivieren vermag. Diese letztere Erscheinung gestattet 
uns einen neuen tieferen Einblick in die Keimungsphysiologie der 
Samen unserer Kulturpflanzen und dient als ein weiterer Beweis, 
daB8 ein unter gewéhnlichen Umstinden nicht keimfahiger Zustand 
der Samen (auBer dem Ruhezustand) mit dem toten Zustande nicht 
verwechselt werden darf. 


L. Uber den Einflu8 der Orthophosphorsiure auf die Keimungsgeschwindigkeit 
der Samen. 


Die Methodik war sehr einfach. Je 100 unverletzte Samen unserer 
Kulturpflanzen wurden in verschiedenen Konzentrationen der Ortho- 
phosphorsaure, entsprechend dem Gehalt von 0,05, 0,1, 0,5, 1 und 2% P,O,, 
15 Stunden lang mazeriert, dann herausgenommen, mit Filtrierpapier 
abgetrocknet und in den Keimapparat zur Keimung gebracht. Der Gang 
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der Keimung wurde taglich verfolgt. Es wurden mit einer jeden Samenart 
drei parallele Versuche angestellt und die Versuchsergebnisse als Mittel- 
werte berechnet. Der durchschnittliche Fehler wurde mittels des Ausgleichs 
nach der ersten Potenz berechnet. 


Der Versuch mit Beta-vulgaris-Samen. 


Die Keimfahigkeit der Knauel wurde vor dem Versuch bestimmt und 
gefunden, daB sie 98%, betragt. Die Temperatur im Keimapparat variierte 
ziwschen 25 und 30°C. In der Tabelle I sind die Resultate dieser Beob- 


achtungen zusammengestellt. 
Tabelle I. 





Gekeimt in °/) nach 





Die Knauel mazeriert in — 
24 Senden 48 Stunden 72 Stunden 


destilliertem Wasser . Aa? 0 
0,05%iger Lésung von P Os ie bs 22,6 + 2,53 
0,1 ‘ a eAe 21,0 + 3,58 
| . ihe 2, , 76,3 + 2,49 
1,0 - Me ain , 58,3 + 1,05 
tae e 19,6 + 3,06 

Wie ersichtlich, ergaben die in Orthophosphorséure mazerierten Samen 
iiberall eine gréBere Keimungsenergie als diejenigen, die im destillierten 
Wasser mazeriert wurden. Schon die Behandlung der Samen mit 0,05 °,iger 
Lésung stimulierte die Keimung. Bis zur 0,5°%igen Konzentration stieg 
die Keimungsgeschwindigkeit, und bei dieser erreicht sie den Héhepunkt ; 
von diesem an sank sie langsam herunter, doch zeigen die in 2 °,iger Konzen- 
tration mazerierten Samen noch immer eine gréBere Keimungsgeschwindig- 
keit als diejenigen aus destilliertem Wasser. Nach 48 Stunden ist von in 
destilliertem Wasser behandelten Beta-vulgaris-Knéueln noch keiner 
gekeimt, dagegen keimen diejenigen aus Orthophosphorséurelésungen 
energisch, aber verschieden, je nach der Konzentration der Saure. 


Der Versuch mit Secale-cereale-Samen. 


Die Keimfahigkeit der Samen hat 78% betragen. Auch hier konnte 
stimulative Wirkung der Orthophosphorséure auf die Keimungsgeschwindig- 
keit der Samen festgestellt werden, wie aus den in der Tabelle IT angefiihrten 
Ergebnissen ersichtlich ist. 


Tabelle II. 





Gekeimt in °/») nach 





Die Samen mazeriert in 


| 
| 24 Stunden af 48 Stunden | 72 Stunden 


+ 
+ 
t 
> 
t 
t 


40,0 + 1,59 
70,6 + 2,65 
65,3 + 1.77 
61,0 + 0,80 
50,0 + 1,59 
87,0 + 1,99 


destilliertem Wasser .... . 
0,05%iger Lésung von P. 20s 
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1 99 
3,30 
2,79 
1,59 
2,25 | 
2,65 
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Die Secale-cereale-Samen waren etwas empfindlicher gegen die Ortho 
phosphorsaure als die Beta-vulgaris-Samen, denn die 2 °,ige Konzentratio:, 
hat schon die Keimungsgeschwindigkeit der Samen schwach herabgedriickt 
Die maximale Keimungsgeschwindigkeit zeigten die in der 0,05- und 0,1 igen 
Lésung mazerierten Samen; nach 24 Stunden zeigten diese ungefahr 2% ma! 
so groBe Keimungsgeschwindigkeit wie diejenigen aus destilliertem Wasser. 
Auch die Entwicklung der Keime war bei der zitierten optimalen Kon 
zentration die gréBte, wahrend diejenigen Samen aus der 2 %igen Lésung 
merklich schwacher entwickelte Keime hatten. Wenn die Keimpflanzen 
zur weiteren Entwicklung gelassen wurden, traten die Unterschiede in 
der Wachstumsgeschwindigkeit der Keimlinge noch mehr hervor, wurden 
aber nach 12 bis 14 Tagen fast véllig ausgeglichen. Nur die Keimpflanzen 
aus in 2 %iger Lésung mazerierten Samen zeigten eine bedeutend schwachere 
Entwicklung der jungen Organe. 


Der Versuch mit Vicia-sativa-Samen. 


Die Keimfahigkeit der Samen war 98%. Die Wickensamen sind fast 
von allen unseren Versuchssamen am empfindlichsten gegen die Ortho- 
phosphorséure. Schon eine 0,5°%ige Konzentration wirkt hemmend auf 
die Keimungsenergie der Samen. Die 2 °%ige Konzentration hat die Keimung 
der Samen fast vdllig sistiert. Dagegen haben 0,05- und 0,1 %ige Konzen- 
trationen auf die Keimungsenergie der Samen eine besonders giinstige 
Wirkung ausgeiibt. Wie aus den in der Tabelle III zusammengestellten 
Ergebnissen ersichtlich, keimen von den in 0,05 %oiger Lésung mazerierten 
Samen 76,0 + 3,58 °%, und von denjenigen in 0,1 %iger Lésung mazerierten 
Samen 85,3 + 1,46°%, dagegen von den Samen aus destilliertem Wasser 
nur 14,0 + 1,85 %. 

Tabelle ILI. 





Gekeimt in °/9 nach 





Die Samen mazeriert in 
24 Stunden 48 Stunden 72 Stunden 


destilliertem Wasser . ... | 14834185 | 756+4+2,51 98,6 + 0,52 
0,05%iger Lésung von P, Os 76,0 + 3,58 100,0+ 0,00 100,0 + 0,00 
ae Primes © oe Y RP 0,40 | 98.0 + 0.40 
ye ee lL 1884196 | 3864851) 60,0 +288 
gale » » » «+++ 280$1,99 | 20042,78) 9866 + 1,47 
GO. ac harmo eate Fh et 0. 5,0+040 50+0,40 


Die giinstige Wirkung der Orthophosphorséure beruht auch bei Vicia- 
Samen in der Beschleunigung der Keimung und der Entwicklung der 
jungen Keimpflanzen. 


Der Versuch mit Helianthus-annuus-Samen. 


Von den im destillierten Wasser mazerierten Samen ist nach 24 Stunden 
noch keiner gekeimt, dagegen waren von denjenigen aus Lésungen mit 0,05 
bzw. 0,1% P,O, ungeféhr 60,0°%, von denjenigen aus 0,5 %iger Lésung 
91% und von denjenigen aus 1,0%iger Lésung 99% der Samen gekeimt. 
Die Keimungsgeschwindigkeit und die Entwicklung der Keime ging bei 
den mit Orthophosphorséure behandelten Samen nicht parallel vor sich. 
So wurde festgestellt, daB durch gréBere Konzentration der Saéure die 
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Keimungsgeschwindigkeit am ersten Tage der Keimung zwar starker 
erhéht wurde, sich aber wahrend der weiteren Versuchszeit die Keime 
der mit niedrigeren Konzentrationen behandelten Samen durch eine viel 
starkere Entwicklung auszeichneten. So sehen wir nach 4 Tagen, daB die 
Keime der Samen aus 0,05 %iger Lésung am besten entwickelt sind. 


Versuch mit Trifolium-pratense-Samen. 


In keinem Falle konnte die Stimulierung der Keimungsgeschwindigkeit 
beobachtet werden, ja schon die 0,1 %ige Konzentration hat die Keim- 
fahigkeit der Samen herabgedriickt. Von allen unseren Versuchssamen 
sind die Kleesamen am empfindlichsten gegen Orthophosphorséure. Wabhr- 
scheinlich hat auch die Lange der Behandlungszeit auf die Keimung der 
Samen nachteilig gewirkt. 

Ahnliche Versuche wurden mit Samen einiger Griser, und zwar von 
Lolium perenne, Festuca arundinacea, Trisetum flavescens und Dactylis 
glomerata ausgefiihrt. Auf die erhaltenen Versuchsergebnisse werden wir 
hier nicht néher eingehen, es sei aber nur erwéhnt, da8 auch hier ganz 
analoge Wirkung der Orthophosphorséure wie bei den besprochenen Samen 
nachgewiesen wurde. Jeder Samenart entspricht gewisse optimale Kon- 
zentration, bei welcher die Keimungsgeschwindigkeit am gréGten ist. 
Diese optimalen Konzentrationen der Orthophosphorsaure fiir die Keimungs- 
energie der Grassamen bewegen sich zwischen 0,1 bis 1,0°4 P,O,;. Nur 
bei Loliumsamen wurde die Keimungsgeschwindigkeit durch die optimale 
Konzentration verdoppelt, wahrend bei anderen Grassamen die stimulative 
Wirkung der Orthophosphorséure etwas schwiacher zum Ausdruck kam. 

Es sei hier noch bemerkt, daB8 die Orthophosphorsaurelésungen, in 
welchen die Samen gebeizt wurden, nach Anquellen der Samen iiberall 
einen angenehmen aromatischen Geruch aufgewiesen haben, was spezielle 
enzymatische Prozesse vermuten laBt. 

Aus allen angefiihrten Versuchsergebnissen ergibt sich, dag die Ortho- 
phosphorsdure als Stimulator der Keimungsenergie der Samen betrachtet 
werden muf. 

Es ist von theoretischer Bedeutung, das Wesen dieser stimulativen 
Wirkung der Orthophosphorsaure niher zu erkliren. Es ist sicher, 
daB die Orthophosphorsiure gewisse Anderungen in lebenden Zellen 
hervorruft, indem sie die Tiatigkeit des Plasmas und der Enzyme 
beeinfluBt. Das Protoplasma und wahrscheinlich auch die Fermente 
sind kolloidaler Natur, und ihr Kolloidzustand, d. h. der Dispersitats- 
und Viskosititsgrad, kann unter dem EinfluB der Wasserstoff- und 
H,P0,-Ionen verschiedene Anderungen erfahren. Die Lebenstiitigkeit 
der Zellen hingt vom Kolloidzustand des Plasmas ab. Es ist bekannt, 
daB Zellen, welche sich mit gréBter Lebenstatigkeit auszeichnen, einen 
héheren Dispersititsgrad des Protoplasmas aufweisen. Die Stimu- 
lationsmittel erhéhen in gewissen Konzentrationen die Dispersitat 
und Viskositét, welche bei optimalen Konzentrationen ihr Maximum 
erreichen, dann fingen sie zu sinken an, bis durch gewisse noch héhere 
Konzentrationen die physiologisch irreversible Koagulation herbei- 
gefiihrt wird: diese letztere hat den Tod des Plasmas zur Folge. 
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Und wenn wir die Keimungsgeschwindigkeitskurven der Samen 
welche als Funktion der Konzentration von Orthophosphorsaure er 
halten wurden, anschauen, so ist ersichtlich, daB die Keimungs. 
geschwindigkeit der Samen mit Erhéhung der Orthophosphorsiure 
zuerst zunimmt, dann bei gewisser Konzentration das Maximum er-. 
reicht, wonach sie standig herabfallt, bis durch gewisse grobe Kon- 
zentrationen die Keimfahigkeit der Samen iiberhaupt sistiert wird 
Auch nach Czapek (1) spielen die kolloidalen Zustandsinderungen auf 
dem Gebiete der Giftwirkungen eine groBe Rolle. 

Die stimulative Wirkung der Orthophosphorsaure wie aller anderen 
Siuren muB in erster Reihe ihren Wasserstoffionen zugeschrieben 
werden. Diese beeinflussen nicht nur das Protoplasma, sondern auch 
die Enzyme. Die Titigkeit der Enzyme hangt bekanntlich von der 
Wasserstoffionenkonzentration ab, wie iiberhaupt von chemischen 
Medien, in welchen sich die Enzyme befinden. Sie andern den chemisch- 
physikalischen Charakter des Substrats, in welchem sich die Enzyme 
befinden, und das hat fiir die Tatigkeit der Enzyme eine entscheidende 
Bedeutung. Die Anderungen, welche die erste Komponente der Ortho. 
phosphorséiure — die Wasserstoffionen — in lebenden Samenzellen 
ausiiben, sind demnach nicht einseitig, sondern sehr kompliziert, und 
die Stimulation ist vom quantitativen und qualitativen Gange dieser 
Anderungen abhingig. Deswegen ist auch die stimulative Wirkung 
von gewissen Wasserstoffionenkonzentrationen bei verschiedenen Samen 
ungleich, da der Reizeffekt nicht nur von der Konzentration der Wasser- 
stoffionen, sondern auch von der Art und von dem Zustande der Samen 
(Alter, Reifegrad usw.) abhingt. Auch der Umstand, da8 nicht alle 
Samen unter dem Einflu8B der Stimulantia gleichzeitig keimen, gibt 
den Beweis, dab nicht nur die Konzentration der Stimulantia, sondern 
auch die Art und der Zustand der Samen iiber die Wirkungsintensitat 
entscheidet. Da durch Orthophosphorsaure eine starkere Stimulation 
der Keimungsenergie der Samen als durch andere anorganische Sauren 
(wie durch HCl, H,SO, und HNO,) ‘hervorgerufen wurde, liegt es 
_nahe zu vermuten, daB diese der zweiten Komponente, den H, PQ,’- 
lonen zuzuschreiben ist. 

Wir kénnen weiter annehmen, daS durch stimulativ wirkende 
Konzentration der Orthophosphorsaure nur eine gewisse Enzymgruppe, 
welche sich beim ersten Erwachen der Samen aus der Anabiose be- 
teiligt, stimuliert wurde: so kénnen wir es verstehen, da sich die aus 
gebeizten Samen entwickelten Pflanzen nur in der ersten Vegetations- 
periode durch ein stirkeres Wachstum ausgezeichnet und wahrend 
der weiteren Entwicklung (vom 10. bis zum 14. Tage) durch Wachs- 
tum der Pflanzen aus unbehandelten Samen ausgeglichen haben. 
Es scheint also diese Erscheinung den Ansichten von A. Zlataroff (2) 
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beizustimmen, als ob der Keimling zu Anfang nur einen Stof zu inten- 
siverem Stoffumsatz, also auch zu intensiverem Wachstum bekommen 
wiirde. 

II. Die Versuche mit ,,nichtkeimfaihigen* Samen. 


Durch eine zweite Versuchsreihe wurde gepriift, ob die Keimfahigkeit 
der in destilliertem oder gewéhnlichem Wasser nichtkeimfahigen Samen 
unserer Kulturpflanzen durch Samenbehandlung mit Orthophosphorséure 
aktiviert bzw. erhéht werden kann. Schon A. Fischer (3) gelang es, Samen 
von Sagittaria sagittifolia, welche in reinem Wasser iiberhaupt nicht keimen, 
durch Behandlung mit verdiinnten Lésungen bestimmter Chemikalien 
einen hohen Prozentsatz zur Keimung zu bringen. Ahnlich konnte Kiess- 
ling (4) durch Atherbehandlung die Ruheperiode frisch geernteter Gersten- 
samen und Baar (5) die Ruheperiode der Amaranthus-retroflexus-Samen 
verkiirzen. Zu unseren Versuchen dienten nichtkeimfahige alte Samen 
von Hordeum vulgare und Avena sativa. Die Keimfahigkeit der ersten 
betrug 2°, und der Hafersamen 5°. Die Samen wurden in gleicher Weise 
mit Orthophosphorséure behandelt und zur Keimung gebracht wie bei den 
oben angefiihrten Versuchen. 


Versuch mit Hordeum-vulgare-Samen. 


Der Einflu8 von Orthophosphorséure war auBer Erwartung. Wahrend 
die in destilliertem Wasser behandelten Samen nach 72 Stunden nicht 
einen einzigen Keim zeigten, keimten diejenigen aus Orthophosphorséure- 
konzentrationen (auBer denjenigen aus 2%iger Konzentration) schon 
nach 24 Stunden, doch verschieden, je nach der Starke der Konzentration. 
Die Keimung der Samen ging laut Tabelle IV vor sich. 


Tabelle 1V. 





Gekeimt in °/,) nach 


48 Stunden 


Die Samen mazeriert in — : 
72 Stunden 


24 Stunden 


destilliertem Wasser 


0,05°,iger Lisung vyn P.O, 
0,1 
0,5 
1,0 
2.0 


0 
10,3 + 0,33 
10,6 + 1,47 
28,0 + 1,59 
15,0 + 1,19 
0 


0 
11,0 + 0,43 
35.0 + 238 
39,0 + 2,38 
46,6 + 3,51 
23,3 + 2,31 


0 
23,0 + 2,79 
42,6 + 3,62 
50,6 + 1,47 
61,0 + 8,58 
38,3 + 0,89 


Wie ersichtlich, bewegt sich die maximale Keimungsgeschwindigkeit 
der Samen zwischen 0,5- und 1 %iger Konzentration, doch iibten auch alle 
anderen Konzentrationen einen mehr oder weniger giinstigen Einflu8 
auf die Aktivierung der Keimfahigkeit der Samen aus. Die jungen Keim- 
pflanzen wurden 10 Tage in reinem Quarzsand zur weiteren Entwicklung 
belassen, die dann gemessen und graphisch dargestellt wurde. Durch- 
schnittslinge des oberirdischen Teiles der Keimpflanzen am zehnten Tage 
betrug in Millimetern wie folgt: 
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Die Durchschnittslange 


Die Samen behandelt in der Keimpflanzen 

mm 
destilliertem Wasser. .../5..2...-. 0 
0,05°%,iger Lisung von P20, . ...... 131 
0,1 - a e Se eel ee 124 
0,5 -s E 7 cat eh Pen fe ag 97 
1,0 - ° “ oS ee Pe 87 
2,0 ‘ ‘ m eee hee Pee 44 


Vergleicht man diese Zahlen mit den oben angefiihrten Werten fii: 


die Keimungsgeschwindigkeit (als Funktion der Orthophosphorsaéure), so 


ist bemerkenswert, daB die optimale Konzentration gleichzeitig nicht di: 
optimale fiir die Aktivierung der Keimfahigkeit der Samen fiir die Ent 
wicklung der jungen Keimpflanzen ist. Die maximale Aktivierung de: 
Keimfahigkeit wurde in 0,5- bis 1,0°,igen Konzentrationen, dagegen abe: 
die maximale Entwicklung der Keimpflanzen aus in 0,05- bis 0,1 °,igen 
Konzentrationen gebeizten Samen erreicht. 


Versuch mit Avena sativa. 


Unerwartete Resultate ergaben auch die Versuche mit den Avena 
sativa-Samen. Durch Beizung mit Orthophosphorséure wurde die Keim 
fahigkeit der Samen in groBem MaBe aktiviert. Die gréBte Steigerung de: 
Keimfahigkeit wurde durch Behandlung der Samen mit 0,5°,iger Konzen 


tration erzielt. Die 2% ige Konzentration hat noch giinstig gewirkt. Die 


Ergebnisse dieser Versuche sind in der Tabelle V niedergelegt. 


Tabelle V. 





Gekeimt in °/5 nach 


Die Samen behandelt mit LL 
24 Stunden 48 Stunden 72 Stunden 
destilliertem Wasser ....... 0 0 0 
0,05°%iger Losung von P20, . . . 0 0 0 
O01 . 1 . = a 0 5.3 +0,66 51,0 + 3,38 
| a . - he eee 0 123+0,99 73,3 + 2,13 
1,0 én a a i ee ee 0 66+091 50.6 + 2,51 
2,0 p. B » ae: 0 46 +052 34.0 +4 1,33 


Die in der 0,05 ©, igen Lésung gebeizten Samen keimen nach 72 Stunden 
noch nicht; nach 10 Tagen sind aber 11 Samen gekeimt. Aus der Tabelle V 
ist ersichtlich, daB die Aktivierung der Keimfahigkeit und die Keimungs- 
geschwindigkeit der Samen von der Konzentration der Orthophosphorséur 
abhangig ist. Mit VergréBerung der Konzentration steigt erst die Keimungs 
geschwindigkeit, erreicht bei gewisser Konzentration ihr Maximum, wonach 
sie wieder langsam herabgedriickt wird. 


Die jungen Keimpflanzen aus gebeizten Samen zeigten nach 10 Tagen 
eine ungleich starke Entwicklung. Es wurden folgende Resultate gewonnen : 


Ke 
di 
fii 


ge 
de 


di 
al 


S: 
ti 





Orthophosphorséure als Stimulator der Keimungsenergie usw. 465 





Durchschnittslinge des 


Der Samen behandelt in oberirdischen Teiles 
mm 


0,05%iger Lésung von PgO, . . .... . 76 
01 ee. ee ee 127 


m a a . 
O5 a a Pe Pes ely en 120 


1.0 a s u as COAT eet. te tah 108 
2.0 a . i ee Sl 


Auch hier sieht man die ahnliche Erscheinung in der Entwicklung det 
Keimpflanzen. Die optimale Konzentration der Orthophosphorséure fiir 
die Keimungsbeschleunigung der Samen ist nicht gleichzeitig die optimale 
fiir das Wachstum der Keimlinge. 

Endlich wurden noch die Versuche mit in destilliertem Wasser und 
im Trinkwasser vollig keimunfahigen Samen von Polygonum fagopyrum 
angestellt, es konnte aber in keinem Falle eine Aktivierung der Keimfahig- 
keit bewiesen werden. Die Tatsache, daB die Samen nach der Behandlung 
mit verschiedenen Konzentrationen der Orthophosphorséure keine Keim- 
fahigkeit aufgewiesen haben, berechtigt uns noch nicht zu der SchluB- 
folgerung, daB die Samen wirklich tot sind. Es ist leicht méglich, dai 
auch diese Samen durch Behandlung mit einigen anderen chemischen 
Agenzien ihre Keimfahigkeit doch bekommen konnten. 

Die Eigenschaft der Orthophosphorsiure, die Keimfahigkeit 
einiger Samen, welche, mittels gewéhnlicher Untersuchungsmethoden 
gepriift, als nichtkeimfahig bezeichnet werden miissen, zu aktivieren. 
ist jedenfalls von beachtenswerter Bedeutung. 

Man muB nun die Frage aufstellen: was heiBt ein nicht keim- 
fahiger Zustand der Samen’ Unsere Versuche haben klar gezeigt, 
daB man ihn nicht mit dem Totzustande verwechseln darf, denn nicht- 
keimfihige Samen miissen noch nicht tot sein. Einen Beweis dafiir 
geben uns auch die Samen, welche nach der physiologischen Reife 
der Pflanzen, d. h. nach Abtrennung von der Mutterpflanze, noch 
nicht keimen kénnen, sondern, unrichtig gesagt, eine Ruheperiode 
durchleben miissen. Es scheint, dab die Keimfahigkeit der Samen 
an einen gewissen clemisch-physiologischen Zustand der Samenstoffe 
gebunden ist, und dieser hangt bekanntlich von der Tatigkeit der im 
Samen eingelagerten Enzyme ab, welche im Samen auch bei anabio- 
tischem Leben unaufhérlich arbeiten. 

Wiahrend der Keimung erhéhen die Enzyme ihre Titigkeit erst 
durch Wasserzufuhr, d. h. durch die Anderung des Zustandes des 
Dispersionsmittels, in welchem sich die Enzymteilchen befinden., 
kénnen die Enzyme ihre erhéhte Arbeit entwickeln. Das Wasser ist 
also als indirekter Aktivator der Enzymtiatigkeit anzusehen. Wenn 
sich aber durch anabiontische Lebensprozesse solche Nebenprodukte an- 
haufen, welche die Anderungen des Kolloidzustandes des Dispersions- 
mittels hervorrufen, wie z. B. ihre reversible oder irreversible Koagu- 
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lation, so kann dies zur Inaktivierung der Enzyme fiihren, und blobe 
Wasserzufuhr wird nicht geniigen, um die Samen zur Keimung zu 
bringen. Geben wir dem Wasser ein gewisses chemisches Agens zu, 
so kann geschehen, daB die koagulierten Substanzen wieder gelist 
werden und die Aktivitaét der Enzyme wieder hergestellt wird. Bis. 
herige Untersuchungen haben nimlich erwiesen, daB die Titigkeit 
der Enzyme zeitlich durch sogenannte Paralysatoren, die sich in ihren 
Wirkungen spezifisch gegen einzelne Enzyme verhalten, inaktiviert 
werden kann. Nach dem bekannten Buchnerschen Versuch entwickelt 
der HefepreBsaft aus Wasserstoffsuperoxyd den Sauerstoff, durch 
Zugabe von HCN sistiert aber die Sauerstoffentwicklung, was den 
Beweis gibt, dab HCN die Enzymtatigkeit inaktiviert. Fiihren wir 
durch den PreBsaft die Luft, so daB HCN ausgedriickt wird, so be- 
ginnen die Enzyme wieder zu arbeiten. Der Cyanwasserstoff geht 
wahrscheinlich mit dem Enzym eine Additionsverbindung ein, welche 
keine Fiahigkeit hat, das Wasserstoffsuperoxyd zu spalten. Ahnlich 
inaktiviert das HCN die katalytische Fahigkeit des Platins, was ver- 
muten laBt, daB es sich dabei um die Oberflachenspannungen handelt. 

Die Enzyme haben bekanntlich ihre spezifischen Aktivatoren. 
Fiir die Aktivierung des Pepsinogens auf Pepsin eignet sich aber die 
Salzsiure am besten, wihrend die Schwefelsaiure ungiinstiger wirkt, 
indem die Sulfationen auf die Aktivitit des Pepsins hemmend wirken. 
Fiir die Aktivation der Ricinuslipase eignet sich am besten die Milch- 
saure usw. 

Die Inaktivation der Enzyme kann reversibel oder irreversibel 
sein. Die irreversible Inaktivation kommt dann vor, wenn sich die 
Produkte der Enzymreaktionen in solchem MaBe anhaufen, daB die 
Konzentration fiir das Protoplasma das physiologisch schidliche 
Maximum vorstellt. Damit ist auch Lichtwitz einverstanden auf Grund 
einiger Versuche mit Hefeinvertase. Es ist nimlich bekannt, daB die 
‘Aktivitét der Enzyme mit zunehmender Anhaufung der Enzym- 
reaktionsprodukte geschwiacht oder iiberhaupt sistiert wird. Die Hefen 
vergiren die Glucose nur so lange, bis die Konzentration des Alkohols 
eine gewisse Hohe erreicht. Fiir die Proteasen und speziell fiir Peptasen 
ist die Hemmung durch die entstehenden Aminosauren sicher erwiesen. 
Durch Entfernen der Spaltprodukte hért die Hemmung auf. 

Auch bei latentem Leben der Samen kann in ihren Zellen die 
Akkumulation der Enzymreaktionsprodukte stattfinden, und wenn 
die Anhaufung ein gewisses Maximum iibersteigt, so verlieren die 
Enzyme, von welchen die Keimungsprozesse der Samen abhingen, 
ihre Aktivitaét. Diese Inaktivierung der Enzyme im lebenden Samen 
kann auch reversibel sein. Durch gewisse chemische Agenzien kann 
die schadliche Wirkung der Paralysatoren der Enzymtitigkeit ver- 
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mieden werden, die Keimfahigkeit der Samen ist reversibel. Unsere 
Versuchsergebnisse lassen vermuten, dab auch die Orthophosphorsaure 
die Eigenschaften der Enzymaktivatoren hat, indem sie die Keim- 
fahigkeit der nicht toten, aber in destilliertem Wasser oder in Trink- 
wasser keimunfahigen Samen zu aktivieren vermag. Da durch Studium 
der HCl- und H,SO,-Wirkung auf die Keimfahigkeit unserer Versuchs- 
samen eine ahnliche Erscheinung nicht beobachtet werden konnte, 
scheint, daB diese spezifische Eigenschaft den H,S0O,-lonen der Ortho- 
phosphorsiure zuzuschreiben ist. Aus diesen Versuchen geht weiter 
hervor, daB die Diagnostik der Samenvitalitat noch ungeniigend aus- 
gearbeitet ist, da die bisherigen Keimpriifungsmethoden auf die Fragen 
der Lebensfaihigkeit der Samen eine sichere Antwort nicht geben 
kénnen. Wo die Grenzen zwischen einem toten und noch keimfahigen 
Zustande liegen und womit der tote Zustand der Samen charakterisiert 
ist, bleibt noch als offene Frage wbrig. 


Zusammenfassung. 


1. Durch Behandlung der Samen von Beta vulgaris, Secale cereale, 
Vicia sativa, Helianthus annuus, Lolium perenne, Festuca arundinacea, 
Trisetum flavescens und Dactylis glomerata mit Orthophosphorsiéure 
wurde eine bedeutende Stimulierung der Keimungsgeschwindigkeit be- 
wiesen ; es soll demnach die Orthophosphorsaure als typisches Stimulans 


bezeichnet werden. 

2. Die optimalen Orthophosphorsaurekonzentrationen fiir die Be- 
schleunigung der Keimungsenergie bewegten sich bei verschiedenen 
Samen zwischen 0,05 und 1°, P,O,; bei einer Behandlungszeit von 
15 Stunden. 

3. Die optimalen Konzentrationen fiir die Beschleunigung der 
Keimungsgeschwindigkeit sind gleichzeitig nicht die optimalen fir die 
Entwicklung der jungen Keimpflanzen. 

4. Die Behandlung der in destilliertem Wasser und Trinkwasser 
fast véllig keimunfihigen Samen von Hordeum vulgare und Avena 
sativa fiihrte zur Aktivierung ihrer Keimfahigkeit in grobem Mabe. 
Wahrend die Samen von Hordeum vulgare nach 10 Tagen nur eine 
Keimfahigkeit von 2°, aufgewiesen haben, keimen von denjenigen mit 
1 %iger Konzentration der Orthophosphorsaure gebeizten Samen schon 
nach 72 Stunden 61°. Nach 10 Tagen zeigten die Avena-sativa-Samen 
5%, Keimfahigkeit, dagegen haben diejenigen mit 0,5°,iger Konzen- 
tration der Orthophosphorsiure behandelten Samen schon nach 
72 Stunden 73°, Keimfahigkeit aufgewiesen. 

5. Bei véllig keimunfihigen Samen von Polygonium fagopyrum 
konnte durch die Orthophosphorsiurebehandlung eine Aktivierung 
der Keimfahigkeit tiberhaupt nicht festgestellt werden. 
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6. Da durch Samenbehandlung mit einigen anderen anorganischen 


Sauren dieselbe Erscheinung nicht hervorgerufen werden konnte, liegt 
es nahe zu vermuten, daB diese spezifische Eigenschaft der Ortho 
phosphorsaure ihrer zweiten Komponente den H,PO,-Ionen zuzu 
schreiben ist. 

7. Die Méglichkeit, die Keimfahigkeit der Samen, die durch ge- 
woihnliche Untersuchungsmethoden als _nichtkeimfihig bezeichnet 
werden miissen, zu aktivieren, eréffnet neue Fragen iiber die Vitalitats- 
zustande der Samen. Die Versuchsergebnisse haben klar gezeigt, dab 
ein durch gew6hnliche Untersuchungsmethoden als nicht keimfahig be- 
zeichneter Zustand der Samen mit dem toten Zustande nicht ver- 
wechselt werden darf. 

Daher sollen die bisherigen Methoden der Samendiagnostik im 
physiologischen Sinne als ungeniigend sicher betrachtet werden und 
kénnen demnach auf die Fragen der Lebensfahigkeit der Samen eine 
richtige Antwort nicht geben. 


Literatur. 
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1911, H. 6. — 5) Baar, zit. nach Grafe, Ernéhrungsphysiologisches Prak- 
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Beitrige zum Studium des Stoffwechsels der Placenta. I. 


Von 
Eisuke Ishikawa (Tochigi, Japan). 


(Aus dem Institut fiir allgemeine und experimentelle Pathologie der 
Universitat Wien.) 


(Eingegangen am 14. Mdrz 1928.) 


Es liegen bereits mehrere Untersuchungen tiber die fermentativen 
Fahigkeiten der Placenta vor. Wir verweisen da namentlich auf eine 
in den letzten Jahren in dieser Zeitschrift erschienene Arbeit von 
Rintaro Tate yama', die auch Hinweise auf die iltere Literatur iiber 
dieses Thema enthialt. Diese Arbeit ist besonders deswegen erwahnens- 
wert, weil der Autor sich einer ausgezeichneten Methode, des Abfang- 
verfahrens nach Neuberg, bediente, um den Nachweis des Vorhandenseins 
glykolytischer Fermente in der Placenta zu fiihren, bzw. um zu zeigen, 
daB die Placenta imstande ist, nicht nur Glucose, sondern auch einige 
Polysaccharide abzubauen. 


Die Fahigkeit der Placenta, Kohlehydrate als Glykogen zu speichern, 
ist wohl als feststehende Tatsache anzusehen, da alle Forscher, die 
mit geeigneter Methodik daraufhin untersuchten, grobe Glykogen- 
mengen in diesem Organ nachweisen konnten. Dagegen ist die Frage 
noch zu beantworten, in welcher Weise die Verwertung des Reserve- 
kohlehydrats beginnt. Dieses Problem hat uns zu den Untersuchungen 
veranlaBt, iiber die im folgenden kurz berichtet werden soll. 


Methodik. 


Kurz vor Ende der Tragzeit wurden Kaninchen ausgeblutet, die 
Placenten aseptisch herausgenommen, mit sterilen Scheren rasch 
zerkleinert und sofort durch einen sterilen Apparat nach Latapie unter 


1 R. Tateyama, diese Zeitschr. 168, 293, 1925. 
2 Neuberg und Farber, ebendaselbst 78, 238, 1916; Newberg und Rein- 
furth, ebendaselbst 89, 365, 1918. 
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Nachspiilen von etwas Tyrodelésung getrieben. Der erhaltene Brei 
wurde in grobe, breite, sterile Eprouvetten verteilt. In einige kamen 
2 cem, in die anderen 3 ccm davon. Sodann wurden zu allen Réhbrchen 
5cem doppelt konzentrierter Warmbliiter-Tyrodelésung gefiigt. Es 
kamen nun noch 5 cem steriles, destilliertes Wasser hinzu, welches in 
einzelnen Versuchen verschiedene Mengen Traubenzucker, Frucht 
zucker oder reines Dioxyaceton enthielt. 


Die 3ccm Brei enthaltenden Réhrchen wurden mit CO,-Schnee 
fest gefroren. Nach dem Auftauen wurden sie scharf auf einer rasch 
laufenden elektrischen Zentrifuge ausgeschleudert und die iiberstehende 
Flissigkeit steril abgehoben. Der aus einem Réhrchen gewonnene 
Extrakt wurde in zwei gleiche Teile geteilt, eine Halfte mit fliissigem 
Paraffin hoch tiberschichtet und unter anaeroben Bedingungen digeriert. 
die andere unter aeroben Bedingungen beobachtet. 


Von den 2 ccm Brei enthaltenden Réhrchen wurde ein Teil aerob. 
der andere anaerob bebriitet und untersucht. 


Die Ansiitze wurden sofort sowie bei jeder Entnahme auf Sterilitat 
gepriift. 

Zucker wurde teils nach der neueren Bangschen Methode, teils nach 

Hagedorn-Jensen bestimmt. Dioxyaceton wurde in der vor kurzem 
von Silberstein und Rappaport: mitgeteilten Weise bestimmt. Auch 
wir konnten feststellen, daB 100mg Dioxyaceton an Reduktions- 
vermégen 200 mg Traubenzucker entsprechen, wenn die Lésung ge- 
niigend lange — 16 Stunden — bei Zimmertemperatur auf die alkalische 
Ferricyankalilésung eingewirkt hatte. Die Angabe von F. Fischler 
.und O. Hirsch*, daB 100 mg Dioxyaceton nur 136 mg Traubenzucker 
an Reduktionsvermégen gleichkommen, ist wohl darauf zuriickzufiihren. 
daB diese Autoren die Triose sofort nach Zugabe der Ferricyankali- 
lésung in der Hitze bestimmten. Dabei kommt es zu Verinderungen 
des Dioxyacetons und dadurch zu Verlusten an reduzierender Substanz 
(vgl. diesbeziiglich die in der zitierten Arbeit von Silberstein und Rappa- 
port besprochenen Erfahrungen bei ihren Versuchen, Dioxyaceton 
mittels der Bangmethode zu bestimmen). 


Die Milchsaurebestimmung erfolgte nach Mendel und Goldscheider*. 


Die Lavulose wurde mittels der von van Creveld4 vor kurzem an- 
gegebenen Methode bestimmt. 








1 F. Silberstein und F. Rappaport, diese Zeitschr. 194, 105, 1928. 

* F. Fischler und O. Hirsch, Arch. f. exper. Pathol. u. Pharm. 127, 
293, 1928. 

* B. Mendel und I. Goldscheider, diese Zeitschr. 164, 163, 1925. 

* van Creveld, Klin. Wochenschr. 6, 697, 1927. 
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Stoffwechsel der Placenta. I. 


I. Versuch mit und ohne Zusatz von Traubenzucker. 


\us mehreren gleichlaufenden Versuchen geben wir ein Doppelbeispiel. 





AbguB aus getrorenem Placentabrei 
+ Doppeltyrode + Wasser 


Placentabrei + Doppeltyrode + Wasser 


aerob anaerob 


anaerob 


Sets Milchs Seshas Milche r Milch- —— Milche 


saure saure saure 


73 56 60 35 35 100 31 
96 41 7: 35 112 30 117 30 
91 39 ty 33 123 28 117 35 
91 83 38 155 80 167 70 
119 62 5 38 166 76 151 72 
Sofort 48,2 56 ‘ 46 44.6 34 35,7 31 
2 Std. 53.5 64 32.5 58 44.8 44 37.5 34 
$'*> 67,7 72 8 90 48,2 42 42.8 34 
8 85,4 91,3 88.8 121 57,1 51 53,6 59 


Dasselbe Versuchspaar mit Zuckerzusatz (Zucker im Wasser, das der Doppel- 
tyrodelésung zugesetzt wurde, geldst). P 


Sofort 394 65 417 48 415 58 410 52 
2 Std. 410 47 I 52 415 38 410 50 
“2 428 70 3! 94 453 62 428 58 
Sofort 460 35 j 41 

2 Std. 484 34 ay 41 

' 530 60 5d: 5d 

age 516 66 5! 62 

Sofort 303.5 31 276 35 307,1 266 36 
2 Std. 316 31 282 38 310 2 262 42 
4, 316 | 25 28 40 321 38 264 44 
8 330 45 30: 52 319 : 


Alle Zahlen geben deu Gehalt in mg-% der zu analysierenden Probe an. 


‘ 

« 
— 
‘ 


271 54 


Aus diesen Versuchen geht zunachst hervor, daB bei Digestion 
im Brutschrank unter Wahrung der Sterilitat allmahlich der Gehalt 
des Placentabreies an reduzierenden Kérpern zunimmt. Allem An- 
schein nach zerfallen dabei Polysaccharide in ihre Komponenten. 
Ob es sich dabei lediglich um einen Glykogenzerfall handelt, 
oder ob daneben nicht auch noch Disaccharide oder andere 
Zwischenkohlehydrate zerfallen, mag dahingestellt bleiben. Jeden- 
falls ist dieser Zerfall nicht an das Vorhandensein intakter Zellen, 
ja nicht einmal von Zelltriimmern gebunden, denn er findet 
in gleichem AusmaB wie bei Gegenwart ungeschidigter Zellen 
auch statt in Extrakten. die nach Zerstérung der Placenta- 
zellen durch Kohlenséureschnee aus diesen gewonnen worden sind. 
Der Zerfall geht ferner in Abwesenheit von Sauerstoff ebenso 
vor sich wie unter aeroben Bedingungen. Was die unter ,,Milch- 
siure’* angefiihrten Zahlen betrifft, so ist zu bemerken, dab die 
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Mendel -Goldscheidersche WReaktion nicht nur Milchsdure  erfal; 
sondern auch andere Kérper, wie z. B. Acetaldehyd. Solely 
Substanzen treten in unseren Versuchen sicherlich intermediar au! 
Fiir den Acetaldehyd z. B. hat Tateyama ja nachgewiesen, dai 
er bei Placentadigestion nachweisbar wird. Wir benutzen dahe: 
in diesen Ausfiihrungen das Wort .,,Milchsiure* als Sammelbegriff 
fiir alle Kérper, welche die .,Mendel-Goldscheidersche’ Reaktion 
geben. 

Der Verlauf der Milchsaurekurven ist kein gleichmaBiger. Unte: 
aeroben Bedingungen kommt es in der Mehrzahl der Fille zu eine: 
anfanglichen Abnahme (oder Gleichbleiben) des Milchsdiuregehaltes 
Im weiteren Verlauf des Versuchs wird diese kompensiert, so dali 
schlieBlich die urspriingliche Konzentration wieder erreicht, meist 
sogar bedeutend itiberschritten wird. Unter anaeroben Verhiltnissen 
dagegen konnte niemals ein Verschwinden nennenswerter Milchsaure 
mengen beobachtet werden. In den ersten Versuchsstunden blieb 
der Gehalt an ...Wendel-Goldscheidersche Reaktion’ gebenden Sub- 
stanzen fast immer unverindert, dann kam es in der Regel zu einer 
mehr oder weniger bedeutenden Zunahme derselben. Die Erklarung 
dieses Verhaltens der .,Milchsiurestufe™ ist nicht leicht. Es liegt wohl 
die Annahme nahe, daB es zunachst zu weiteren Umsetzungen in dieser 
Fraktion kommt (Esterbildung, Synthese, Abbau’), welche die an- 
fangliche Konzentrationsabnahme in dem aerob digerierten Brei be- 
wirken, bzw. die durch eine etwa gleichzeitig stattfindende Glykolyse 
verursachte Zunahme verdecken. Fiir diese Erklarung spricht, dai 
eine Milchsaureabnahme nie unter anaeroben Bedingungen beobachtet 
wurde. Dab es bei LuftabschluB nicht sogleich zu einer Milchsiéure- 
zunahme kam, mag vielleicht darauf zuriickzufitihren sein, daB zu Beginn 
des Versuchs noch geliéster Sauerstoff vorhanden gewesen sein mub. 
die Anaerobiose anfanglich also keine vollstandige war. Erst wenn 
die weitere Umsetzung der Milchsiure aufhérte, und zwar infolge 
Erschépfung der geringen, anfangs vorhandenen O-Menge unter an- 
aeroben Verhaltnissen, bzw. durch Unwirksamwerden der dabei rea- 
gierenden Fermente unter aeroben Bedingungen, kommt es zu einem 
Milchsaureanstieg. 


II. Versuche mit Zusatz von Ldvulose. 


In Vorversuchen wurde festgestellt, daB bei Verwendung der 
Bangmethode das Ausmab der Reduktion bei gleichbleibendem Dextrose- 
gehalt der vorhandenen Lavulosemenge proportional ist und daB um- 
gekehrt bei Gegenwart gleicher Lavulosemengen die gewonnenen Werte 
den verschiedenen Dextrosemengen entsprechen. Dabei wurde auch 
festgestellt, daB Lavulose schwacher reduziert als Dextrose. 
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Stoffwechsel der Placenta. I. 





; . ; Abguii aus gefrorenem Placentabrei 
Placentabrei + Doppeltyrode + Lavulose + Doppeltyrode + Lavulose 


acrob anaerob aerob anaerob 


Lavulose 
Lavulose 
Milch- 
Saure 
L avulose 


N 


sofort 78 40—48| 33 | 70'40—48 40 84° 40—48 30)! 84 40—48) 5” 
sStd. 121 40—48/| 10 |121 40—48 42 148 49—48 38 (130 40—48 55 
S 160 40—48 81 128 40—48 56 192 40—48 50 151 40—48 60 


* Zucker = Summe von Dextrose und Lavulose 


Das wichtigste Ergebnis dieser Versuchsreihe ist die Feststellung 
daB Placentabrei sowie Placentaextrakt von Kaninchen nicht im 
stande ist, Livulose in nennenswerter Menge abzubauen. 

Es liegt an der angewandten Methode, daBb ganz geringe Schwan 
kungen im Lavulosegehalt nicht einwandfrei bestimmt werden kénnen 
Wenn Fruchtzucker angegriffen werden sollte, so kann dies nur in 
einem so geringen Mabe geschehen, daB dies noch in die Versuchs 
fehlergrenzen fallt. Es ist weiter bemerkenswert, dab Zusatz von 
Livulose den Abbau von Polysacchariden zu Monosacchariden zu 
beschleunigen scheint. In allen hierher gehérigen Versuchen war schon 
nach 2 bis 3 Stunden der urspriinglich in dem Placentabrei bzw. -extrakt 
enthaltene Zucker mehr als verdoppelt (z. B. in dem oben in extenso 
reproduzierten waren in den vier Ansitzem urspriinglich enthalten 
etwa 38 bzw. 30 bzw. 44 bzw. 44 mg Traubenzucker, nach 3 Stunden 
dagegen 81 bzw. 81 bzw. 108 bzw. 90 mg'). Auf die Milchsdurebildung 
hat der Lavulosezusatz anscheinend keinen EinfluB. 


Ill. Versuche mit Zusatz von Dioxyaceton. 


In diesen Versuchen wurde auf die Bestimmung der Milchséure ver 
zichtet. 





Placentabrei + Doppeltyrode AbguB aus gefrorenem Placentabrei 
+ Dioxyaceton + Doppeltyrode + Dioxyaceton 


aerob anaerob acrob anaerob 


Dioxy- 7 Dioxy- ~— Dioxys Pen Dioxy- 
Zucker sceton | Zucker | aceton Zucker | sceton Zucker aceton 


Sofort | 15 | 225 21 195 “4 19 14 208 
3Std. | 52 | 215 36 204 59 «= «192, 708 
e:. 68 | 20 «948 © (O11 6 19% 48 200 


Wir haben eine gréBere Anzahl derartiger Versuche mit stets 
gleichem Resultat angestellt: Placentabrei und Placentaextrakt greift 


1 Die angefiihrten Zahlen sind die Differenz zwischen Cesamtzucker- 
wert (Dextrose + Lavulose) und Laéavulosewert. 
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weder unter aeroben, noch unter anaeroben Versuchsbedingunge: 
Dioxyaceton an, vorausgesetzt, daB die Proben absolut steril sin 
und bleiben. Wir haben diese Versuche stets nach 8 Stunden ab 
gebrochen, da ja aus ilteren Versuchen (vgl. z. B. M. Oppenheim 
bekannt ist, daB Dioxyaceton in alkalischem Milieu bei Bruttemperatur 
mit der Zeit leicht Veranderungen auch ohne Fermentwirkung anheim. 
fallt. Den Zerfall der Polysaccharide scheint Zusatz von Dioxyaceton 
eher zu beschleunigen, da auch in diesen Versuchen — ahnlich wie 
in jenen mit Livulosezusatz — schon in den ersten Stunden der Gehalt 
an reduzierenden Substanzen um 100 und mehr Prozent zu steigen 
pflegt. 

Fassen wir die Ergebnisse unserer Versuche zusammen, so kénnen 
wir sagen: 

1. Digeriert man unter. Wahrung strengster Sterilitat Kaninchen- 
placenten sowie Extrakte aus denselben im Brutschrank, so kommt 
es unter aeroben wie unter anaeroben Versuchsbedingungen zu einer 
Vermehrung der reduzierenden Substanz in denselben (Glykogenolyse) 

a) Zusatz von Traubenzucker hat auf die Glykogenolyse weder 
hinsichtlich ihrer Geschwindigkeit noch ihres AusmaBes einen 
nachweislichen EinfluB. 

b) Zusatz von Livulose oder Dioxyaceton beschleunigt und ver- 
stiirkt die Glykogenolyse. 

2. Placentabrei und Placentaextrakt greifen unter sterilen Kautelen 
in kurzfristigen Versuchen weder zugesetzte Livulose nogh zugesetztes 
Dioxyaceton an. \ \ 

3. Unter den unter |. angefiihrten Bedingungen kommt es zu 
Verainderungen im Milchsiuregehalt, und zwar: 

a) Unter aeroben Bedingungen kommt es zuniichst in der Mehrzah! 
der Fille zu einer Abnahme an Milchsaure, in anderen Fiillen 
verandert sich der Milchsiuregehalt nicht. Im weiteren Versuchs. 
verlauf kommt es dann zu einer Steigerung im Milchsiuregehalt 

b) Unter anaeroben Bedingungen kommt es nie zu einem anfing- 
lichen Milchsiureverlust. Die Vermehrung der die ,,Mendel- 
Goldscheider sche** Reaktion gebenden Substanzen findet hier 
entweder gleich oder nach einer kurzen Ubergangsperiode statt. 

4. Das unter 3. geschilderte Verhalten wird darauf zuriickgefiihrt. 

da es unter aeroben Bedingungen anfanglich zu weiteren Umsiatzen 
der Substanzen der Milchsiurestufe kommt, die unter anaeroben Ver- 
haltnissen nicht vor sich gehen. 


5. Zusatz von Traubenzucker oder Livulose hat keinen nach- 
weislichen Einflu8 auf Ausma$ und Verlauf der Milchséurebildung. 
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Kalium im Blute gesunder Menschen. 


Nachuntersuchungen iiber die Kramer-Tisdallsche Methode zur Kalium- 
bestimmung. 


Von 
Helgi Témasson (Reykjavik, Island). 
(Aus der Staatsirrenanstalt ,,Oringe** bei Vordingborg, Danemark.) 


(Eingegangen am 14. Mdrz 1928.) 


Die meisten alteren Untersuchungen iiber den Kaliumgehalt des 
Blutes umfassen nur Tierversuche (Bunge, Abderhalden, Greenwald). 
Nur einzelne friihere Arbeiten beschaftigen sich mit dem Vorkommen 
von Kalium im Menschenblut. Die Mehrzahl der Ergebnisse ist aber 
nur an kranken Menschen gewonnen, so dab die genaue Kenntnis der 
K-Konzentration im Blute gesunder Menschen erst in den letzten 
Jahren als einigermaBen sichergestellt angesehen werden kann. 

Da diese Kenntnis jedoch zum weitaus gréBten Teil mit Hilfe 
des von Kramer (1) im Jahre 1920 und Kramer und Tisdall (2) im 
Jahre 1921 angegebenen Verfahrens gewonnen, die Genauigkeit dieser 
Methode aber von einigen Seiten [z. B. Norn (3)] angezweifelt worden 
ist, so war es erforderlich, Kontrolluntersuchungen der Methode aus- 
zufiihren. 

In den letzten Jahren ist das Veraschungsverfahren von Kramer (1) 
von der direkten Fallung im Serum [Kramer und Tisdall (2)] wohl voll- 
kommen verdrangt worden, so da8 die meisten Bestimmungen auf Grund 
dieser letzteren Methode vorgenommen worden sind. 

Einige der in der gelaufigen Literatur angefiihrten Normalwerte fiir K 
im Menschenblute sind in Tabelle I zusammengestellt. 

Es geht aus der Tabelle I hervor, daB die verschiedenen Forscher mit 
verschiedener Methodik im Blutserum (Plasma) gesunder Menschen zwischen 
14 bis 33 mg Kalium pro 100 cem gefunden haben. Die Untersuchungen 
sind bald im Serum, bald im Plasma, bald im Totalblut vorgenommen. 
In vielen Fallen wird nicht angegeben, eine wie groBe Anzahl Normal- 
personen untersucht worden ist, meistens ist diese Anzahl nur sehr gering. 
(Bei weitem nicht alle Autoren teilen mit, inwieweit sie iiberhaupt Be- 
stimmungen an Normalen ausgefiihrt haben.) 

Die Schwankungen zwischen den einzelnen Individuen werden ziemlich 
verschieden angefiihrt. Es ist daher unbedingt nétig, daB jeder eigene 
Untersuchungen an Normalpersonen vornimmt und seine eigenen Normal- 
werte von Zeit zu Zeit kontrolliert. 
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Tabelle 1. 


Normalwerte fiir Kalium im Serum bei verschiedenen Untersuchern 





Serum 
Verfasser Jahr Anzahl (Plasma) Totalblut Stelle 
mgs?) 6 mgs” 9 
(". Schmidt 1850 2 31-33 Zit. bei Kramer u 
Wilkins 
R. Wanasch 1888 2 15-21 Ebendaselbst 
Macallum 1917 ? 19—21 is 
Myers und Short 1921 3 14-18 158—269 “ 
Kramer 1920 ? 16-22 Journ. of Biol. Che 
41, 263, 1929 
1921 ? 18-21 Ebendaselbst 46, 33 
: 7" 1921 
Kramer und Tisdall )\199)| 7 164-202 | Ebendaselbst 48, 223 
1921 
Kramer und Wilkins 1923 ? 18—22 Arch. of Int. Med. 31 
96, 1923 
Olmer, Payanu. Berthier 1922 ? 20-30 Zit. bei Norn 
Denis und Hobson 1923 4 20-22 Joarn. of Biol. Cher 
55, 183. 1923 
Salvesen und Linder 1924 7 19,.1—21,.8 Ebendaselbst 48, 617 
1924 
de Wesselow 1924 4 19,3-—23,7 The Lancet 1924, | 
1099 
Norn 1925 I 15,7—20,5 Disputats. Aarhus 
1925 
Kylin und Myhrmann 1925) 23 | 18,0—23,0 Dtsch. Arch. f. kl 
Med. 149, 354 
1925 


Die verschiedenen Untersucher haben nach Kramers Veraschungs 
verfahren 15,7 bis 22,0 mg-°, Serum (Plasma) gefunden, nach dei 
lirekten Fallung 18 bis 24mg-°,. Die griBte Variationsbreite bei 
cin und demselben Verfasser betrigt 5 mg-°,,. 


Die anorganische Zusammensetzung von Serum und Plasma ist di: 
gleiche (Schmidt, Kramer und Tisdall). Die Kaliumbestimmungen werde: 
daher im Serum vorgenommen. Im Totalblut finden sich 164 bis 202 mg 
pro 100cem; nach Hamatokritwerten berechnet, fanden Kramer und 
Tisdall (4) 410 bis 440mg pro 100cem Blutkérperchen. Infolge diese- 
hohen Kaliumgehaltes der Blutkérperchen ist es wichtig, jede Hdmol ys: 
zu vermeiden. Es ist ferner auch sehr wesentlich, das Serum so schnell wis 
méglich (innerhalb 2 Stunden) vom Blutkuchen zu entfernen, weil man 
sonst, wie Myers und Short (5) zuerst hervorgehoben haben, zu hohe Kalium- 
werte bekommt, ,,indem das K aus den Blutkérperchen heraustritt*. 
Norn (3) scheint diesem Punkt Aufmerksamkeit geschenkt zu haben: 
Kramer (1) hat indessen hierauf kaum geachtet, und Kramer und Tisdall (6) 
haben anscheinend diese VorsichtsmaBregel fiir unwichtig gehalten. Sie 
fiihren in einer spéteren Beschreibung der Methodik (6) nur an, man miisse 
das Serum schnell vom Blutkuchen abpipettieren. Vehts (7) hat aber 
dargetan, daB die Entfernung des Serums vom Blutkoagulum innerhalb 
14 bis 1 Stunde nach der Venenpunktion stattfinden muB, weil man sonst 
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nu hohe K-Werte erhalt. Vielleicht lassen sich die iiberaus groBben Ab- 
veichungen, die Kramer und Tisdall in einigen pathologischen Fallen 
finden (aus welchem Grunde Norn die Zuverlassigkeit der Methode be- 
weifelt), dadurch erklaren, daB die Entfernung des Serums vom Blut- 
kuchen in diesen Fallen nicht schnell genug vorgenommen wurde. In 
sleicher Richtung Erhéhung der gefundenen Werte wirkt auch eine 
pweite (spéter zu erérternde) Fehlerquelle. 






n 







Auf Grund der ausgedehnten experimentell-physiologischen Er- 
vebnisse iiber die verschiedenen Wirkungen des Kaliums mu man 
sich tiberhaupt den von verschiedenen Seiten in pathologischen Fiillen 
mitgeteilten, stark erhéhten Serumkaliumwerten sehr skeptisch gegen- 
iberstellen. So ist z. B. ein Befund von 35 bis 40 mg-°,, Serumkalium 
mit dem Fortdauern des Lebens kaum vereinbar, was merkwiirdig 
wenig unter den klinisch arbeitenden Forschern bekannt zu sein 
scheint (8). 

Was die individuelle Variationsbreite in normalen Fallen anbetrifft, 
so fiihren Kramer und Tisdall nur an, da® sich das Kalium im Serum 
sehr konstant verhalt. Bestimmte Untersuchungen dariiber, wie konstant 
das Serumkalium sich bei einem und demselben Normalindividuum 
verhalt, scheinen nicht vorzuliegen. Aus den Selbstversuchen Norns 
laBt sich dies aber berechnen, wie aus folgenden den von ihm ent- 













nommenen Zahlen ersichtlich ist: 





Seite 92 bis 93 








26. Juni 





25. Juni 





23. Juni 24. Juni 







4h vorm. mg-°,, 16,9 mg-°%,. 17,6mg-®,, 15,9 mg-°, 
12 mittags 4 it Ba 17,4 
8 nachm. 16.8 ,. 20,5 ,, 17.5 
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Seite 126: 9510’ vorm. 17,3 mg-°, 
127: 8 15 - 15,7 
134: 9 05 ‘se 17,8 
















Die persénliche Variationsbreite bei Norn betragt demnach 
4,8 mg-°;, die Werte liegen zwischen 15,7 bis 20.5 mg-°,, (.Vorns 
Werte sind durchschnittlich etwas niedriger als diejenigen anderer 
Untersucher, da die Veraschung etwas geringere Werte liefert als dic 






direkte Fallung). 





Methodik. 


Die direkte Fallung findet im Serum mit Hilfe des Natriumkobalt 
nitrit-reagens nach Hamburger statt. Angenommen wird folgende Reaktion : 


Na,CO,(NO,),,H,O + 4 KCl = 2K,Na(CO(NO,),)H,O + 4 NaCl. 









Das gebildete Kaliumnatriumkobalt-nitrit soll diese Zusammensetzunyg 
besitzen, wenn die Fallung in essigsaurer Lésung erfolgt, was der Fall ist, 
wenn man das Natriumkobalt-nitrit-reagens nach Hamburger herstellt 
[vgl. Kramer (1), Lebermann (9)]. Das py der Mischung Serum und Reagens 
ist etwa 5,7, infolgedessen findet keine Proteinfallung statt. 
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Der Niederschlag wird mit Wasser gewaschen, in mit Schwefelsiéure 
angeséuertem Natriumoxalat gelést und mit Kaliumpermanganat titriert. 


Im einzelnen ist der Gang des Verfahrens folgender: 8 bis 12 cem Blut 
werden der V. med. cubit. durch Punktion entnommen unter nur voriiher. 
gehender, leichter Stase, mit einer kurzen, dicken, getrockneten Rekordkaniil: 
und direkt in ein Zentrifugenglas aus Jenaer Resistenzglas gebracht. Im 
Laufe einiger Minuten wird die Probe in einer schnellaufenden elektrischen 
Zentrifuge (am besten mit einer Tourenzahl von 5000 pro Minute) zentri- 
fugiert; nach 10 bis 15 Minuten langem Zentrifugieren, d.h. in der Rege! 
etwa 4% Stunde nach der Venenpunktion) wird das klare Serum vom 
Blutkuchen abgehoben. lcem Serum wird dann mit Hilfe einer genay 
justierten Differentialpipette abpipettiert, die in 0,01 cem eingeteilt ist und 
etwa 2mm Lange zwischen den Teilstrichen besitzt. 


2cem des frisch filtrierten Reagens, das im LEiskasten aufbewahrt 
werden mu8 und nicht mehr als 3 Wochen alt sein darf, werden langsam 
und tropfenweise zugesetzt; die Mischung wird ein wenig geschiittelt uni 
dann wahrend 30 bis 40 Minuten an einer abgekiihlten Stelle stehengelassen. 


Darauf werden 2 cem frisch redestillierten, mit Eis abgekiihlien Wassers 
zugesetzt; man riihrt mit einem Glasstab in der Mischung um und zentri- 
fugiert wihrend 30 Minuten in einer langsamen Zentrifuge (Tourenzahl 1500). 
Die iiber dem Niederschlag stehende Fliissigkeit wird bis auf 0,3. cem ab- 
pipettiert, indem man genau darauf achtet, den Niederschlag nicht auf- 
zuwirbeln. 


Die weitere Verarbeitung kann von hier ab sogleich oder beliebig spdter 
staitfinden. 


Der Niederschlag wird mit eisgekiihltem, frisch redestilliertem Wasser 
ausgewaschen, indem man 5 cem H,O langsam lings der Wand des Zentri- 
fugenréhrehens herabflieBen l4Bt, ohne den Niederschlag aufzuwirbeln. 
Die iiker dem Niederschlag stehenden 0,3 cem werden mittels einer feinen 
Glaspipette mit den zugesetzten 5ccm H,O vermischt, worauf wahrend 
5 Minuten langsam zentrifugiert wird. Das Waschwasser wird bis auf 
0,3 ccm abgehoben, 5 cem Wasser wie vorher hinzugesetzt, zentrifugiert usw. 
Man wascht viermal, jedesmal mit 5cem Wasser. Das dritte Waschwasser 
ist in der Regel klar, das vierte in allen Fallen véllig klar. 


Zu den nach der vierten Waschung iiber dem Niederschlag stehenden 
0,3cem werden 4cem einer n/100 K MnO,-Lésung' und dann lecem 4n 
H,S0O, zugesetzt. Das Ganze wird mit einem Glasstab vermischt und 
I'/, Minute in ein kochendes Wasserbad gestellt, wodurch die Lésung etwas 
ausbleicht. Aus einer in 0,01 ccm eingeteilten Biirette wird n/100 Na,C, 0, 
hinzugesetzt, bis die Mischung ganz farblos ist. Aus einer anderen, in 
0,0lcem eingeteilten Biirette wird eine n/100 KMn0O,-Lésung bis zu 
eben sichtbarer Rosafairbung, die 2 Minuten bestehen bleibt, zugesetzt. 

Die verbrauchte Menge n/100 K MnO,, vermindert um die verbrauchte 
Menge n/100 Na,C,O, und vermindert um einen ,,Umschlagsfaktor“ von 
0,05 cem, mit 7,1 multipliziert, gibt den K-Gehalt des untersuchten Serums 
pro 100 ccm an. 





1 Diese mu8 taglich aus einer n/10 KMnO,-Lésung zubereitet werden 
und jedesmal gegen n/10 Na,C,O,-Lésung titriert werden. 
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Kontrolluntersuchungen. 


Die Verfasser geben an, die Methode durch Vergleich mit Aramers 
Veraschungsmethode kontrolliert und zufriedenstellende Ubereinstimmung 
gefunden zu haben. Das Veraschungsverfahren ist durch Analysen an- 
organischen Materials, sowie von Seren, denen bekannte Mengen K zugesetzt 
worden sind, kontrolliert. 


Analoge Kontrolluntersuchungen habe ich ausgefiihrt. 

1. Das Resultat von Analysen anorganischen Materials geht aus 
labelle II hervor, in der 1 cem einer K Cl-Lésung, genau 20 mg pro 100 cem 
enthaltend, analysiert worden sind. 

Tabelle 11. 


Analysen von reinen KCl-Lésungen. 





mg K pro 100 com Abweichung 
vom Mittel 





Berechnet bi Gefunden ; Differenz 


20.0 20,56 0.56 — 0,76 
20,0 20,27 — 0,27 0,37 
20,0 21,24 1,24 — 1,34 
20,0 21,12 —1,12 1,22 
20.0 20.07 — 0,07 O17 
20,0 18,84 — 1,16 1,06 
20,0 17,22 2.78 — 2,68 
20.0 19.88 0,12 - 0,2 


20,0 Mittel: (9,90 0.10 


1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
Ss 


Aus der Tabelle IT geht hervor, daB die Methode an reinen anorganischen 
K-Lésungen zuverlissige Werte gibt, mit einem mittleren Fehler von 0,10. 


2. In einigen Fallen habe ich die Wirkung des Zusatzes von Na in 
physiologischen Mengen untersucht (Tabelle ITI). 
Tabelle I1l. 


Die Wirkung des Zusatzes von Na in physiologischen Mengen. 





20 mg-% K — 200 mg-®, Na (als NaCl) ergab: 19,76 mg-°,, 
20 =, K—200 , s - 20,56 . 
= . K—300 . 2 20.27 ie 
- K—300 , 19,76 , 
20 =~, K—400 , 1952 , 
20 K—40 , ms . mre .« 


Aus der Tabelle ITI geht hervor, daB Na in ungefahr ,,physiologischen“ 
Mengen nicht die Bestimmung von K beeintrachtigt, was z. B. Norn (l. ¢., 
S. 14) anzunehmen scheint. 

3. Zusatz von Ammonium (NH,) wirkt in hohem Grade stérend auf die 
K-Bestimmung (Tabelle IV). 
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Tabelle IV. Die Wirkung von Ammoniumzusatz auf die K-Bestimmun, 





Zusatz Gefundenes 
Nr. Berechnet K von NHg«N »Kalium* 
mg+°/o mg®/o mg-°/o 
1 20,0 0,4 22.08 
2 20.0 0.8 25,48 
3 20.0 1,6 26,47 
4 20,0 2,0 30,22 
5 20,0 2.4 36,42 
6 20,0 2.8 etwa 38 
7 20,0 3,2 <a 


Aus Tabelle IV geht hervor, daB in Gegenwart von groBen Ammonium- 
mengen (viel gréBeren als sie je im Menschenblut vorkommen) die Methode 
ganz unanwendbar wird. Es findet sich kein konstantes Verhaltnis zwischen 
den zugesetzten Ammoniummengen und den als ,,K*‘‘ erhaltenen Werten. 

Ammonium findet sich kaum im Blute [Henriques und Gottlieb (10)}, 
dagegen wird es in ganz kleinen Mengen wiahrend der Zeit, in der man 
bei Zimmertemperatur eine Blutprobe zentrifugiert, gebildet [Henriques 
und Christiansen (11)]. 

Da der stérende Einflu8B des Ammoniums auf die K-Bestimmung 
nicht rein quantitativ zu verfolgen ist, so ist es vielleicht méglich, daB die 
in der Blutprobe gebildeten kleinen Mengen Ammonium auch etwas 
stérend auf die K-Bestimmung nach Kramer und Tisdall einwirken kénnen. 
Um diese Méglichkeit einzuschrinken, mu8 man die Kaliumanalysen so 
schnell wie méglich so weit ausfiihren, bis man die tiber dem Niederschlag 
befindliche Mischung von Serum und Reagens abpipettiert hat. Die Be- 
deutung der sofortigen Behandlung des Serums bis zu diesem Punkte ist 
beispielsweise aus Tabelle V  rsichtlich. 


Tabelle V. Die Bedeutung der sofortiger. Behandlung des Serums. 
Versuchsperson: H. 7’. Serum 20 Minuten nach der Venenpunktion vom 
Blutkuchen entfernt. 





Sofortige Behandlung Behandlung des pane nach langerem 


Ne. || Detem || “e ore Perm Serum | mg pro 100 ccm Serum 
=, |= 

i tas i942 |= 1827 g Stunden { 1738 | = 1849 

‘ = Ter |= 19,00 24 Brenden! 3501 = 2611 


Aus der Tabelle V scheint hervorzugehen, daB nach langerem Stehen des 
Serums die Methode eine Tendenz hat, zu hohe (freilich nur wenig) K-Werte 
zu liefern, weshalb es sich empfiehlt, bei Ausfiihrung der Methode das Serum 
nur so kurz wie méglich stehenzulassen, bis man das K ausgefallt hat. 

4. Bei den Analysen von Serum allein und Serum, dem bekannte 
Mengen KCl zugesetzt worden sind, erhielt. ich folgende Resultate 
(Tabelle VI). 


Du 


K- 
k6 


sa 
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Tabelle VI. Zusatz von KCl zu Serum. 
11. Januar 1925. H.T. Serum 24 Minuten nach der Venenpunktion ab- 
pipettiert und sofort behandelt. Gefunden wurde: 
20,31 


° ~ Oo 4 
20,38 20,35 mg-% K. 





mg K pro 100 ccm 


zugesetzt berechnet gefunden Differenz 


20,35 04 20,75 19.45 * 1,30 
20.35 0,8 21,15 18,74 2.41 
20,35 1,2 21,55 19,24 ~ 2.31 
20,35 1.6 21,95 20,38 * 1,57 
20,35 3,2 23.55 22.90 + 0.65 


Durchschnittliche Differenz zwischen dem berechneten und dem 


gefundenen Kalium pro 100 cem 1,65 


Wie aus Tabelle VI hervorgeht, habe ich die zugesetzten kleinen 
K-Mengen nicht (oder wenigstens kaum zufriedenstellend) wiederfinden 
kénnen, nur in den zwei letzten Fallen zeigt sich eine Tendenz dazu. 
Samtliche gefundenen Werte sind niedriger als berechnet. 


Es ist méglich, dab diese Tendenz, zu niedrige Werte zu geben 
durch die kleinen Mengen Ammonium, die im Serum wihrend der 
1 bis 11 Stunden von der Venenpunktion bis zur Entfernung des 
Serums von dem gebildeten Niederschlag entstehen, ausgeglichen wird, 
so daB die gefundenen, als Kalium bezeichneten Werte nicht weit 
von dem wirklichen K-Gehalt des Serums liegen. 

Die Kramer und Tisdallsche Methode zur Kaliumbestimmung 
im Serum kann daher nicht als ideal angesehen werden, aber in Er- 
mangelung eines besseren Verfahrens ist sie vielleicht klinisch brauchbar, 
wenn man schnell, gleichartig und genau arbeitet. 

Den gefundenen ,,Stoff* kann man als Kalium bezeichnen, da er 
aller Wahrscheinlichkeit nach zum weitaus gréBten Teil aus K besteht. 

(Beziiglich der Berechnung der gefundenen Werte sowie ver- 
schiedener theoretischer Auseinandersetzungen kann auf Kramers und 
Kramer und Tisdalls erwihnte Arbeiten verwiesen werden.) 


Die mit der beschriebenen Ausfiihrung der Methode gefundenen Normalwerte. 


Die untersuchten Normalpersonen sind Arzte und Pflegepersonal. 
Simtliche sind zur Zeit der Untersuchung und wihrend der vorher- 
gehenden 6 bis 12 Monate bei vollem subjektiven Wohlbefinden ge- 
wesen und ohne besondere somatische oder psychische Konstitutions- 
anomalien. Frauen sind im Intermenstruum untersucht. Die Venen- 
punktionen sind zwischen 8 bis 10 Uhr vormittags ausgefiihrt, niichtern, 
12 bis 14 Stunden nach der letzten Mahizeit, nach | bis 2 Stunden 

31* 
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Morgenarbeit und nachdem die Versuchspersonen wahrend 10 Minuten 


ausgeruht haben. 


Tabelle VII. 


gesunden Mannern. 


H. Témasson : 


Samtliche Analysen sind Doppelanalysen. 





Serumkalium bei gesunden Frauen im Intermenstruum wii! 


Milligramm K pro 100 cem Serum. 





9 


10 


Versuchsperson 


N.C. H., oF 


rs. J 


rt. ee OF 


J.V., oF 


F.C, of 


Alter 


Jahre 





Datum 


1925 


3. II. 
9. TH. 
11. IIT. 
11. Tl. 
11. TL. 
12. II. 
8. II. 
7 Vi 
7. U1. 


8. IIT. 


4... & 
7. Til. 
26. VI. 
12. VI. 
18. VII. 


18. VII. 


mg K 
pro 100 ccm Serum 


Einzel- 
bestim- 
mungen 


20,45 
19,67 
23,64 
21,58 
19,04 
18,53 
21,52 
18,85 
20,31 
20,52 
20,31 
19.96 
19,88 
19,76 
19,95 
19,74 
17,39 
18,03 
21,87 
22,30 
20,31 
20,38 
19,30 
20,42 
18,14 
18,42 
19,56 
18,44 
21,08 
21,37 
20,59 
21,80 
21,65 
21,30 


21,87 
21,59 
21,58 
21,53 


~ Durehschnittlich : 


Mittelwert 


20,06 
22.61 


18,79 


20,13 
19,82 
19,84 
17,71 
22,08 
20,35 
19,86 


18,27 


Minuten nach de 


Venenpunktion 
bis zum 
Abpipettieren 
des Serums 


tbo 
ur 


20 


2n 


20 


se 


be 
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Aus der Tabelle VII geht folgendes hervor: Mit der be- 
schriebenen Ausfiihrung der Kramer und Tisdallschen Serumkalium- 
methode finden sich durchschnittlich 20,30mq K pro 100 ccm Serum 
im Blute gesunder Menschen. Der niedrigste Wert ist 17,7, der héchste 
22,1 mg-°,. Wird hierzu der mittlere Fehler der Analysen addiert, 
so ergeben sich 17,0 bis 23 mg-%, als die duBersten Normalgrenzen fiir 
Serumkalium bei gesunden erwachsenen Menschen, d. h. die Variations- 
breite von Person zu Person betragt 6 mg-°,, analog den Befunden 
von Kramer (1) und Kramer und Wilkins (12). 

Aus den erwihnten Zahlen Norns (3) ist zu ersehen, da®B seine 
aktuellen Werte um 4,8 mg-°,, variieren; wird der mittlere Fehler 
der Methode hinzugefiigt, so ergibt sich die individuelle V ariationsbreite 
auch als 6 mg-%,. 

Kalium und Menstruation. 

Bekanntlich finden sich haufig menstruale Abweichungen im 
Serumcalcium. Bei zwei gesunden Frauen habe ich folgende K-Werte 
bei Beginn der Menstruation gefunden (Tabelle VIII) 


Tabelle VIII. 


Serumkalium und Menstruation. 





Merstruell 
, i 


Intermenstruell 


Nr. | Vers | aiter Menstrues paar Mittel- Diffe- 


suchs- Datum ge"/o tionstag _ 


person Jahre inungen 


26,48 
26,48 


20.06 
20,52 


20,52 


24,22 


30 11. TIL. ; * Deee 


Es geht aus der Tabelle VIII hervor, daf man wahrend oder 
bei Beginn der Menses leicht erhéhte Kaliumwerte im Serum finden kann. 


Serumkalium und Muskelarbeit. 


Da meine Normalpersonen vielleicht bei der Venenpunktion alle 
nicht véllig ausgeruht waren, habe ich den Einflu8 kérperlicher Arbeit 
auf Serumkalium in drei Fallen untersucht (Tabelle LX). 
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Tabelle IX. 
Serumkalium und kérperliche Arbeit. 





| 
| 


Minuten nach | 


| mg K pro 100 cem Serum 
Unmittelbar nach Venenpunktion , Differenz 
| | 


’ Versuchs- Vor der iu , m Serum:} 
Nr. poses Datum ‘Acbeit Ausfiihrung der Arbeit bis zum have pa 





T | Abpigettions | der Arbeit 


ate an Mittele des Serums 
mungen 
2949 
1 N.C.H. 27.1 19,84 | a | 23,75 28 - 3.9) 
ee eeirp 19,24 , ' 7 
2] J.V. | MVE. 21,19 || soe5 |t 19,42 23 + 1,77 
ite ae {| 2076 ll anc Fe 
8 PC. I2VE 248} So'g3 || 20,80 39 + 0,68 


Aus der Tabelle IX geht hervor, daB plétzliche, forcierte, kérperliche 
Arbeit den Serumkaliumgehalt nicht veriandert. 


Zusammenfassung. 


Ein Teil der in der Literatur erwihnten Untersuchungen iiber 
den Serumkaliumgehalt bei normalen Personen wird zusammengestellt 
Man muB sich gegeniiber den sehr hohen K-Werten, die von einigen 
Autoren in pathologischen Fallen mitgeteilt worden sind, skeptisch 
verhalten, da diese in mehreren Fallen Kaum mit einer Fortdauer des 
Lebens vereinbar sind. 


Die zweckmiabigste Ausfiihrung der Kramer und Tisdallschen 
K-Methode wird angefiihrt, sowie Kontrolluntersuchungen dieser 
Methode: 1. Reine KCl-Lésungen; 2. KCl + NaCl-Lésungen; 3. KCl 
+ NH,OH-Lésungen; 4. Analysen von Seren allein und Seren, denen 
bekannte Mengen KCl zugesetzt wurden. 


Wahrend die Methode in den Fallen 1 und 2 zuverlissige Werte 
gibt, macht die Anwesenheit von gréBeren Mengen Ammonium (3) die 
Methode unanwendbar. Die im Serum eventuell vorhandenen kleinen 
Mengen Ammonium bedingen vielleicht eine leichte Erhéhung der 
Kaliumwerte; das Serum muB daher sofort so weit behandelt werden. 
bis man die tiber dem Niederschlag stehende Mischung entfernt hat. 


Zu Serum zugesetztes KCl wird kaum zufriedenstellend wieder- 
gefunden; samtliche gefundenen Werte sind zu niedrig. 


Die Methode ist daher nicht ideal — vielleicht sind die gefundenen 
Werte aber doch nicht weit vom wirklichen Serumkaliumgehalt entfernt, 
so dafs die Methode in Ermangelung einer besseren klinisch anwendbar 
ist, wenn man schnell, gleichartig und genau arbeitet. 
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Bei 13 Normalpersonen (Frauen im Intermenstruum und _ er- 
wachsenen Mannern) finden sich durchschnittlich 20,30 mg K pro 
i40ccm Serum. Der niedrigste Wert ist 17,7, der héchste 22,1 mg-°,; 
wird hierzu der mittlere Fehler der Methode hinzugefiigt, so sind 17,0 
bis 23,0 mg-%, als die auBersten Normalgrenzen fiir Serumkalium 
Auch die Variationsbreite bei ein und demselben In- 


anzusehen. 
dividuum ist 6 mg-°,). 

Bei Beginn der Menstruationsperiode kann man eine _Erhéhung 
der Serumkaliumwerte finden. Frauen miissen daher im _ Inter- 
menstruum untersucht werden. 

Plétzliche, forcierte kérperliche Arbeit verindert die Serum- 
kaliumwerte nicht. 
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